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I. 

Beiträge znr Lehre Yom Diabetes insipidus. 

Von 

Wilhelm Ebstein, 

Göttingen. 

Nachdem ich mich in dem vorliegenden Arheitsfelde bereits 
im Jahre 1873 durch meine Abhandlung über die Beziehungen des 
Diabetes insipidus (Polyurie) zu Erkrankungen des Nervensystems*) 
betätigt hatte, auf die ich im Verlauf der Darstellung mehrfach 
zorückzukommen Veranlassung haben werde, ist mein Interesse an 
dieser vielumstrittenen Krankheit immer ein lebhaftes geblieben. 
Ich habe von Herren Ludwig Schröder 2 ) und Fritz Engel- 
mann eine Reihe von einschlägigen Erfahrungen aus der Göt¬ 
tinger medizinischen Klinik zusammenstellen lassen. 8 ) Neuer¬ 
dings ist durch meine Bearbeitung der Beziehungen der Zucker¬ 
krankheit zu der Syphilis 4 ) das Bedürfnis in mir lebendig ge¬ 
worden, der Frage näher zu treten, wie es in dieser Richtung mit 
dem Diabetes insipidus bestellt sei. Zwischen beiden Diabetesformen, 
so sehr verschieden sie auch sind, bestehen wie wir sehen werden, 
doch immerhin gewisse Beziehungen, indem die eine in die andere 
übergehen kann. 

In den nachfolgenden Blättern, in denen ich also von den Be¬ 
ziehungen des Diabetes insipidus zur Syphilis ausgehe, sollen außer¬ 
dem einige andere die erstgenannte Krankheit betrettende Fragen, 
besonders auch, was die Symptomatologie betrifft, etwas genauer 
erörtert werden. 


1) W. Ebstein, Deutsch. Arch. f. klin. Medizin Bd. XI 1873 p. 344—374. 

2) Ludwig Schröder, Kasuistische Beiträge zur Lehre vom Diabetes in¬ 
sipidus. Inauguraldissert. Göttingen lsöl. 

3) Fritz Engelmann, Beiträge zur Lehre vom Diabetes insipidus. Inaug.- 
Dissert. Göttingen 1899. 

4) W.Ebstein, Syphilis der Leber, Pankreas (Diabetes) in Finger, J adas- 
sohn, Ehrmann u. Grosz, Handbuch der Geschlechtskrankheiten. Wien 1'J09. 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 95. Bd. 1 
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I. Ebstein 


1. Abschnitt. 

Ätiologisches. 

Des Nebeneinandervorkommens von konstitutioneller Syphilis 
und Diabetes insipidns ist jedenfalls früher gedacht worden, als es 
G. Lew in 1 ) angenommen hat. Derselbe beobachtete im Juli 1891 
ein Mädchen zuerst wegen kostitutioneller Syphilis (Roseola, Gum- 
mata, Phalangitis sämtlicher Finger und Zehen), welche deshalb 
die verschiedenste Kuren durchgemacht hatte. Seit März 1892 
erkrankte die Patientin an Diabetes insipidus. Sie entleerte in 24 
Stunden 3500—5000 ccm Harn von einem spezifischen Gewicht von 
1010, mit 0,7 °/„ Harnstoff, das Verhältnis der Harnsäure zum Harn¬ 
stoff betrug 1:40, die Patientin litt an schlafraubenden Kopfschmerzen. 
Wenn nun Lewin an gibt, daß ein solcher Fall bisher in den 
Lehrbüchern keine Erwähnung gefunden habe, so hat er insofern 
recht, als z. B. in B ä u m 1 e r’s vortrefflicher Bearbeitung der Syphilis 
in Ziemssen’s Handbuch der spez. Pathol. und Therapie III. Bd. 
2. Auti. Leipzig 1876 davon nicht die Rede ist. Indes steht 
L e w i n’s A ngabe jedenfalls die von W. H. D i c k i n s o n 2 ) mitgeteilte 
Tatsache entgegen, daß er die Syphilis in vielen Fällen von Diabetes 
insipidus neben demselben beobachtet habe, und daß dies hier bis¬ 
weilen mehr als ein zufälliges Zusammentreffen beider Aflfektionen 
bedeute. Er führt als Beleg einen von Mosler beobachteten Fall, 
der in Virchow’s Arch. Bd. 57 veröffentlicht ist (vgl. später in 
Tabelle 1) an. Früher noch hatte Fournier auf eine eigenartige 
Komplikation von sekundärer Syphilis mit Bulimie und Polyurie 
aufmerksam gemacht. 

Alf'r. Fournier 3 ) hat nämlich darauf hingewiesen, daß ge¬ 
legentlich im Verlauf der sekundären Syphilis besonders beim weib¬ 
lichen Geschlecht sich eine Steigerung des Appetits, ge¬ 
legentlich sogar wirklicher Heißhunger einstellt. Er hebt her¬ 
vor, daß man bei diesem bisher wenig beachteten seltsamen Symptom 
daran zu zweifeln versucht sein könnte, ob es sich hier wirklich um 
eine Teilerscheinung der Syphilis handele. Das Studium von 49 ein- 


1} Lewiu, Verhandlungen der Berliner derma toi. Vereinigung, Sitzung vom 
10. Jan. 1803, Arch. f. Dermat. und Syphilis Bd. 25 1803 p. 735 6. 

2i W. H. Dickinson. Diabetes, p. 200. London 1877. 

3) Al fr. Fournier, Note sur cerfains eas curieux de boulimie et de poly- 
dipsie d origine syphilitique. Gaz. des hOpit.. 1*71 Paris, Nr. 10y et sequ. p. 435, 
438 und 446. (Diese Arbeit ist auch und zwar früher in der Gazette habdoma- 
daire erschienen.) 
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schlägigen Beobachtungen hat ihn indes zu der Ansicht geführt, daß 
dies eine Erscheinung ist, welche zur Syphilis gehört. Er stützt 
diese Annahme 1. auf die Häufigkeit der Bulimie bei der Syphilis, 
ferner 2. auf die Gleichartigkeit der Bedingungen, unter denen die 
Bulimie bei den syphilitischen Individuen zustande kommt, sowie 
3. auf die Gleichzeitigkeit des Heißhungers mit anderen syphili¬ 
tischen Symptomen, welche auf eine Beteiligung des Nervensystems 
hindeuten und endlich 4. auf den Umstand, daß die Bulimie parallel 
mit den gleichzeitig bestehenden Krankheitserscheinungen sich ent¬ 
wickelt. Fournier vertritt die Ansicht, daß die Bulimie durch 
die bei dieser Krankheit erhebliche Störung des Stoffwechsels ver¬ 
anlaßt wird. Nach seinen bisherigen Beobachtungen macht sich 
das Symptom fast lediglich recht früh in der sekundären Periode 
der Syphilis bemerkbar, nur in einem Falle bestand die Syphilis 
bereits seit einem Jahre, in den meisten übrigen aber erst seit 
3—6 Monaten, im allgemeinen höchstens 9 Monate. Diese Bulimie be¬ 
trifft fast ausschließlich das weibliche Geschlecht, es erklärt sich 
dies dadurch, daß die Bulimie in die Reihe der nervösen Symptome 
gehört, welche beim Manne viel seltener und in weit geringerem 
Grade Vorkommen. Die betreffenden männlichen Individuen sind 
jung, von zarter Konstitution und zeigen ein weibisches Wesen. 
Die Bulimie tritt bei der Syphilis nie isoliert auf, sondern sie ist 
immer mit anderen nervösen Symptomen und verschiedenen Er¬ 
scheinungsweisen der sekundären Syphilis vergesellschaftet. Die 
ersteren (Kopfschmerz, Schlaflosigkeit, Neuralgien, neuralgiforme 
Schmerzen, Sensibilitätsstörungen (Analgesie), Störungen der Sinnes¬ 
tätigkeit, Betäubung, Krampfanfälle, Kraftlosigkeit, Ohnmächten, 
Kältegefühl, allgemeine oder lokale Schweiße, Herzklopfen, Un¬ 
regelmäßigkeit und Schwäche des Pulses, Fieber usw. stehen gegen¬ 
über den Manifestationen der Syphilis (Haut- und Schleimhaut¬ 
syphilis, Drüsenschwellungen, Gelenkaffektionen, verschiedene 
Schmerzen, syphilitische Nagelerkrankungen, syphilitische Augen¬ 
erkrankungen usw.) im Vordergründe. Die Steigerung des Appetits 
entwickelt sich sehr schnell, es wird mehr gegessen, als dem 
Hungergefühl entspricht, sie wird bisweilen für die Patienten selbst 
unheimlich, sie werden tags und nachts von einem unwidersteh¬ 
lichen und unersättlichen Hunger gepeinigt. Bisweilen steigert sich 
der Heißhunger so, daß er sogar dem bei Zuckerkranken vor¬ 
kommenden entspricht. Manchmal ist mit dieser Polyphagie Poly¬ 
dipsie verbunden. Es kann aber letztere von vornherein allein 
bestehen, oder bestehen bleiben, wenn die erstere verschwindet. 

l* 
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Letzteres ist aber selten, die Polydipsie ist in der Regel eine Neben¬ 
erscheinung der Polyphagie. Wenngleich diese in einer Reihe von 
Fällen ohne Störungen der Magen- und Darmtätigkeit ertragen 
wird, so ist sie doch im Laufe der Zeit teils mit gastralgischen, 
teils mit dyspeptischen Symptomen, besonders mit Erbrechen ver¬ 
gesellschaftet und auch die Darmfunktion, insbesondere in Gestalt 
von Durchfällen, ist gestört. Trotzdem vermögen die Kranken 
nicht weniger zu essen, so sehr quält sie der Heißhunger. Bei den 
Durchfällen stellen sich oft Koliken ein, Blutbeimengungen in den 
Stuhlgängen wurden nie beobachtet Die so sehr vermehrte Nah¬ 
rungszufuhr ist übrigens den Kranken durchaus nicht nützlich, 
meist ist sie sogar schädlich, sie magern dabei ab, sind schwach, 
gleichzeitig leidet ihr Allgemeinbefinden. Die Ursache für diese 
Tatsache ist in den Magen- und Darmstörungen zu suchen. Dieser 
Heißhunger ist immer ein krankhaftes Symptom. 

Die Dauer dieser Bulimie beträgt in der Regel mehrere 
Wochen, ziemlich selten verschwindet sie dauernd nach einigen 
Tagen, weniger selten erstreckt sie sich unter Exacerbationen und 
Remissionen über 2—3 Monate, bisweilen ist sie noch hartnäckiger. 
Hieraus ergibt sich die im allgemeinen günstige Prognose, welche 
indes durch die erwähnten Magen- und Darmstörungen nicht so¬ 
gar selten getrübt wird, noch mehr wohl durch die nebenher¬ 
gehenden, manchmal sehr hartnäckigen nervösen Störungen. 

Die Behandlung hat die Aufgabe, in energischer Weise 
durch eine spezifische Behandlung mit Quecksilber und Jod die 
Syphilis zu bekämpfen. Der Anwendung von Nervinis wie Opium, 
Bromkalium, Hydrotherapie usw. spricht Fournier nicht gerade 
das Wort. Eine rein palliative Behandlung ist am besten im¬ 
stande, die Intensität der nervösen Symptome zu mildern. 

Eine einschlägige Beobachtung Fournier’s (a. a. 0. Nr. 1, 
p. 435) möge hier Platz finden. 

Ein 18 jähriges, kräftiges, früher völlig gesundes Dienstmädchen, auf- 
genommen am 12. Januar 1871, litt an multiplen indurierten Schankern, 
gleichzeitig mit dem ersten Auftreten der konstitutionellen Zufälle am Beginn 
der sekundären Periode stellten sich Heißhunger und Polydipsie ein. Die 
sekundären Symptome bestanden in Syphiliden, Kopfschmerzen, Schlaf¬ 
losigkeit, spezifischem Fieber, Schweiße, Gelenkschmerzen, Muskel schmerzen, 
periostalen Schmerzen usw. Die ersten sekundären Symptome traten gegen 
den 1. Februar auf. Am 7. Februar Darreichung von 0,05 Protojodur. 
hydrarg. jeden Abend, bisher lokale Behandlung tmd Bäder. Am 8. Februar 
zwei Pillen, enthaltend 0,05 des Quecksilberpräparats. Au den folgenden 
Tagen Nachlaß des Heißhungers. Am 10. Februar ist der Durst indes 
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vermehrt, 4,5 1 Urin, spez. Gew. 1004, kein Zucker. Am 23. Februar 
erhebliche Besserung, das Fieber ist nicht mehr wiedererschienen, die 
Roseolen sind verschwunden, der .Durst ist erheblich verringert. Die 
Besserung schreitet mehr und mehr fort, Pat. verläßt am 13. März voll¬ 
ständig geheilt das Hospital. 

Um eine wohl gleichfalls hierher gehörige Beobachtung handelt 
es sich bei Mal herbe (Syphilis secondaire et accidents nerveux. 
Hysterie, Polydipsie, Polyurie. Journ. des malad, cutanees et syphili- 
tiques 1902, p. 323. Refer. im 66. Bande des Arch. f. Dermatol, 
und Syphilis p. 456, 1903). 

Malherbe berichtet über eine 23jährige Patientin, die im ersten 
Jahre ihrer syphilitischen Erkrankung plötzlich neben zahlreichen anderen 
hysterischen Erscheinungen an einer kolossalen Polyurie (bis zu 14 1 
Urin pro Tag) und einer dementsprechenden Polydipsie litt, der Urin 
war frei von Eiweiß und Zucker. Der Verfasser stellt die Prognose im 
allgemeinen günstig, wenn er auch annimmt, daß bis zum definitiven Ver¬ 
schwinden dieser Symptome event. eine lange Zeit vergehen wird. 

Bei dieser Kranken wird die Bulimie zwar nicht erwähnt, indes 
kann dieselbe, wie Fournier hervorgehoben hat, auch bei diesen 
in dem sekundären Stadium der Syphilis bereits einsetzenden Fällen 
von Diabetes insipidus fehlen. Daß derselbe mit der Syphilis in 
irgendwelchen engeren Beziehungen steht, und daß es sich dabei 
nicht nur um ein zufälliges Nebeneinandervorkommen handelt, wird 
man auf Grund der von A. Fournier angeführten Gründe wohl 
anerkennen dürfen. In der Regel dürfte aber der Diabetes insipidus 
bei syphilitischen Individuen, soweit ich die Sache übersehe, später 
eintreten. Finden sich in solchen Fällen anderweitige syphilitische 
Symptome, dann ist es allerdings als wahrscheinlich zu erachten, 
daß engere Beziehungen zwischen beiden existieren. Welcher Art 
dieselben sind, darüber sind verschiedene Ansichten geäußert worden. 
Seigneurin 1 ) kommt zu dem Schlüsse, daß der Einfluß, den die 
Syphilis auf die Pathogenese des Diabetes insipidus hat, wahr¬ 
scheinlich von einem spezifischen Prozeß (localisation ’fcclero-gom- 
meuse), vielleicht von einer Entzündung der kleinen Arterien des 
4. Ventrikels abhängt. Außerdem stellt, in Übereinstimmung mit 
Teissier, Seigneurin die Hypothese auf, daß, wenn — was 
nicht selten ist — der Diabetes insipidus vergesellschaftet mit 
Tuberkulose vorkommt, er nichts weiter bedeutet, als gewisse 
neurasthenische, als Vorläufer der Tuberkulose auftretende Svm- 


1) Ferrand Seigneurin, Contrib. a l’utude (lu diabete insijiide vrai, ses 
rapports avec Ja Syphilis et la tuberculose. Lyon, These inedie. 1903 (1903/4 Nr. 4b). 
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ptoine (neurasthenie prötuberculeuse). In selteneren Fällen hält er 
mit G r a s s e t die Fälle von Diabetes insipidns, die als hysterische 
oder nervöse bezeichnet werden, für solche, die in einer Zeit auf* 
treten, in welcher die Tuberkulose unter der Form der Hysterie 
sich darstellt. Ohne hier auf die von Seigneurin vorgetragenen 
Ansichten betreffs der kausalen Beziehungen gewisser Fälle von 
Diabetes insipidus zur Tuberkulose näher einzugehen, von denen 
man im allgemeinen wohl wird zugeben müssen, daß sie auf einer 
außerordentlich unsicheren Grundlage stehen, worüber sich viel 
diskutieren ließe, so sei betreffs der von Seigneurin vorgetragenen 
Anschauung über das materielle Substrat, welches das Bindeglied 
zwischen der Syphilis und dem Diabetes bilden soll, nur so viel 
bemerkt, daß auch dieser Hypothese eine generelle Bedeutung nicht 
zugeschrieben werden kann. Ich werde auf diesen Gegenstand 
noch zurückkommen. Daß übrigens die Seigneur in’sche Be¬ 
hauptung nicht zutreffend ist, ergibt sich schon aus der von ihm 
(a. a. 0. p. 29 — Observ. 6 —) citierten Beobachtung von Lasegue. 

Es handelte sich hier um einen 53 jährigen Gärtner, der vor 20 Jahren 
syphilitisch geworden war. Ob danach sekundäre Symptome aufgetreten 
sind, ist nicht klar. Er litt an Epilepsie (grand mal et petit mal), Ge¬ 
dächtnisschwäche, sensible und motorische Störungen fehlten. H&rnmenge 
in 24 Stunden 9 I, Zucker und Eiweiß fehlten. Kein Appetit, aber 
keine Abmagerung. "Weitere Notizen fehlen. 

Es wäre unter diesen Umständen durchaus nicht gerechtfertigt 
einen cerebralen Prozeß zu diagnostizieren, wenngleich ein solcher 
als möglicherweise vorhanden angesehen werden kann. Um zu ent¬ 
scheiden, ob es sich in einem Falle von Diabetes insipidus um einen 
auf syphilitischer Grundlage entstandenen handelt, benutzt man 
ini allgemeinen die Diagnose ex juvantibus, wofern die anderen 
Krankheitserscheinungen nicht den Rückschluß auf ihre syphilitische 
Natur gestatten. Wenn auch nicht alles, was beim Gebrauch von 
Quecksilber- oder Jodpräparaten heilt, als syphilitisch ohne weiteres 
angesehen werden darf, so ist eine dabei eintretende Heilung doch 
überaus syphilisverdächtig, mul dieser Verdacht erhebt sich in der 
Regel zur Gewißheit, wenn zweifellos syphilitische Symptome und 
ein daneben vorhandener Diabetes insipidus bei der gleichen spezi¬ 
fischen Therapie verschwinden. Je zahlreicher die einschlägigen 
Fälle sind, um so mehr tritt der Verdacht in den Hintergrund, daß 
es sich dabei um ein zufälliges Xebeneiuandervorkommen handeln 
dürfte. Wenn dabei trotzdem einzelne Fälle nicht geheilt werden, 
so ist dies kein Grund zu der Atmahme, daß die Syphilis in der 
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Ätiologie des betr. Falles keine Rolle spielt, sehen wir doch, daß 
ganz typische syphilitische Prozesse einer spezifischen Behandlung 
aug nicht immer durchsichtigen Gründen in hartnäckiger Weise 
widerstehen. Nachstehende Tabellen mögen das eben Gesagte er¬ 
läutern. 

I. Tabellarische Übersicht über die Erfolge der spezifischen 
Behandlung bei Diabetes insipidus infolge ron Syphilis. 

A. Ein Erfolg (Besserunng oder Heilung) wurde ver¬ 
zeichnet in folgenden Fällen: 

1. Beobachtung von Victor Bandler, Beifcr. z. Ätiologie des 
Diabetes insipidus. Arch. f. Derinat. und Syphilis Bd. 41 1897. 

23jähriger Knecht. Tiefgehende Geschwürsbildung am Sternum, 
Unterschenkel usw., welche erst nach langer Zeit unter Zurücklassung 
von Narben heilten, die zuerst im 5. Lebensjahre und später im 17. Lebens¬ 
jahre, das erste Mal nach einem Trauma am Unterschenkel, später spontan 
auftraten. Bei der Aufnahme fanden sich analoge Befunde und die 
Diagnose wurde auf Ostitis gummosa infolge von hereditärer 
Syphilis gestellt. In den ersten Tagen nach der Aufnahme wurden 
täglich 12—13 1 Harn entleert. Seit einigen Monaten leidet Patieut an 
unstillbarem Durstgefühl. Der Urin war klar, spez. Gew. 1004, 
zuckerfrei, geringe Mengen von Eiweiß, mikroskopisch normal. 
Alimentäre Glukosurie, auch nach Darreichung von 300 g Traubenzucker, 
bestand nicht. Das Dorstgefühl war enorm gesteigert. Die Urinmenge 
ging spontan bis auf 8 1 in 24 Stunden zurück. Bei einer antisyphili¬ 
tischen Behandlung wurde die Uriuraenge bis auf 3800 ccm allmählich 
rückgängig, während auch die Guramata und Geschwüre anfingen zu heilen. 
Bei Fortsetzung dieser Behandlung kam es zu vollständiger Ausheilung 
und die Harnmenge betrug in 24 Stunden nur wenig mehr als 2000 ccm. 

2. Beobachtung von Paul Butte rsack aus der Erb'sehen Klinik 
in Heidelberg, Z. Lehre von den syphilitischen Erkrankungen des Zentral¬ 
nervensystems nebst einigen Bemerkungen über Polyurie und Polydipsie. 
S.-A. a. d. Arch. f, Psychiatr. Bd. 17, Heft 3, p. 27 (als Heidelberger 
Dissertation erschienen 1886). 

L. v. G., Mann. Syphilitische Infektion mit mehrmaligen Sekundär¬ 
erscheinungen. Zweimalige Inunktionskur. Eine Jahre nach der In¬ 
fektion: Abnahme der geistigen Leistungsfähigkeit, Kräfteverfall und 
Abmagerung, allmählich gesteigertes Durstgefühl, Polyurie. Nachdem die 
letztere ein Jahr lang bestanden hat Aufnahme in die Klinik, 1 0 Jahr 
8päter treten syphilitische Unterschenkelgeschwüre auf. Geistige Über¬ 
reiztheit, psychische Depression, zunehmende Abmagerung und Schwäche. 
Schlaflosigkeit, Appetitlosigkeit. Die Urinmenge betrug bei der Auf¬ 
nahme: 8500—11 000 ccm. Auf eine Inunktionskur heilten die IJnter- 
schenkelgeschwüre, Durstgefühl und Urimnenge verringerten sich, letztere 
bis auf 3500 ccm. Allgemeinbefinden unwesentlich geändert. 
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3. Beobachtung von Dem me, im 16. Jahresbericht des Jenner¬ 
sehen Kinderspitals in Bern (Refer. nach Virchow-Hirsch’ Jabresber. 
usw. 1878 Bd. 2, p. 537 und Rumpf, Syphilit. Erkrank, des Nerven¬ 
systems p. 565, Wiesbaden 1887, sowie E. Lang, Vorlesungen über 
Pathologie und Therapie der Syphilis II 1 p. 326, Wiesbaden 1886). 

6 jähriger Knabe verfiel nach vorgängigen starken Hinterhaopts- 
kopfschmerzen von Zeit zu Zeit in Wutanfälle, wurde stumpfsinnig und 
entleerte bei großem Durstgefühl viel Urin. Diese Symptome verschwanden, 
kehrten jedoch nach Jahresfrist wieder. Befund: Lymphdrüsenanschwel- 
lungen, Anschwellung der Tibia, leichte Demenz, 8—15 1 zuckerfreien 
Barns in 24 Stunden, quälender Durst. Antisyphilitische Behandlung 
brachte Besserung, die nach Aufgeben derselben wieder schwand. Eine 
regelrechte Scbmierkur führte vollkommene Heilung herbei. Ob diese 
dauernd geblieben ist, ist nicht zu ermitteln gewesen. Die tägliche Harn- 
menge hatte sich dabei auf 2 1 täglich vermindert. Dem me vermutete 
ein Gumma in der Rautengrube. 

4. Beobachtung von Dub, Prager Vierteljahrsschrift 1863 Bd. 1 
p. 31. 

Abgemagerte, kinderlose Frau, 46 Jahre alt. Heftiger Durst und 
starke Polyurie. Syphilis, für die ein Tophus in der rechten Scheitel¬ 
gegend, Narben am After und Schwellung der Leber sprachen, wurde 
von der Kranken nicht in Abrede gestellt. Eine intensive Merkurialkur 
brachte in 2 Monaten alle Symptome zur Heilung. Zucker im Harn 
war nie dagewesen. Nach 4 Jahren hielt die Heilung noch an. 

5. Beobachtung von Falkner und Seigneurin, Th^se de Lyon 
1903/4 p. 28 (Observ. 5). 

29jährige jüdische Frau, die bei ihrer Aufnahme am 10. Mai 1903 
seit 10 Monaten über Schwäche, Abmagerung, Kopfschmerzen, kranke 
Füsse (raaux de pieds), Appetitlosigkeit, häufige Fröste, trockenen Hasten 
klagt. Vor 3 Jahren im 7. Monat der Schwangerschaft Zwillingsgeburt, 
eins der Kinder war tot, bis dahin gesund, gesunde Kinder, niemals 
Abort. — Die schwächliche, schlecht genährte Frau hatte eine vergrößerte 
harte Alilz und verschiedene intermittierende Fieberanfälle (38,2—39,0°). 
Auf Chinin verschwanden Fieber und Milztumor. Am 25. Mai 1903 
Polyurie (3 1 /.,—4*/ 2 1 in 24 Stunden), spez. Gew. 1005, weder Eiweiß 
noch Zucker. Da syphilitische Symptome, besonders auch Plaques opalines 
im Munde bemerkt wurden, wurde Jodkalium gereicht. Sehr bald trat 
leichte Verminderung der Polyurie und der gleichzeitig vorhandenen 
Polydipsie ein. Auf eine danach eingeleitete Schmierkur (31 Drachmen 
in 37 Tagen) und Fortsetzung der Jodbehandlung brachten Heilung. 
Am 17. Juli reiste die Kranke ab. 

6. Beobachtung von A. von Hosslin, Diabetes insipidus infolge 
von Gehirnheilung durch antisyphilitische Behandlung. Deutsch. Archiv 
f. klin. Med. Bd. 37 p. 500 1885. 

Ein früher gesunder 34 jähriger Mann, der vor 14 Jahren syphilitisch 
infiziert war und vor einigen Monaten ein Trauma des Stirnbeins mit 
konsekutiver Meningitis (?) ei litten hatte, erkrankte an Diabetes insipidus, 
verbunden mit Gehirnsymptomen, wie Kopfschmerz, Übelkeit, Ohnmackts- 
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anfallen, wozu sich im weiteren Verlauf cerebrale Ataxie, Reitbahnbewegungen, 
Arhythmie des Pulses und Urinretention gesellten unter gleichzeitigem 
Auftreten von Fieber. Über eine initiale Polydipsie ist nichts gesagt. 
Es wird überhaupt nur von Polyurie (4—6000 ccm pro die) gesprochen. 

Mit der ersten Tagesdosis von 3,0 Jodkali tritt eine merkliche Besse¬ 
rung ein und nach einer durch 5 Wochen fortgesetzten Jodkali- und 
Quecksilberbehandlung wird völlige und dauernde Heilung erzielt. 

7. Beobachtung von E. Kassal, Orvosock Lauja 1901, Nr. 12 
(Budapest). 

34jährige Friseurin: Oculomotorius- und Abducenslähmung, heftige 
Kopfschmerzen, Atrophia nv. optic., Polyurie (4—6 1) und Polydipsie 
und Unterschenkelgeschwür. Der Diabetes insipidus heilte, die Lähmungen 
besserten sich auf eine Inunktionskur, die Sehnervenatrophie verschlechterte 
sich. Diagnose: Meningitis basilaris auf syphilitischer Grundlage. 

8. Beobachtung von Lecorche et Talamon, La medec. moderne 
26 juin 1890. 

34jähriger Mann. Mit 20 Jahren syphilitisch, entleert seit 6 Jahren 
täglich 9—10 1 Harn. Alle Mittel versagten, nur antisyphilitische Be¬ 
handlung vermochte die tägliche Harnmenge auf 5—6 1 Harn herunter¬ 
zudrücken* 

9. Beobachtung von Morin Manal, Ein Fall von Diabetes insi¬ 
pidus, wahrscheinlich durch Syphilis verursacht. (Gyogyäszat, Referiert 
in den Monatsheften f. Dermatologie Bd. 8 1889 p. 241 und im Arch. 
f. Dermatologie u. Syphilis Bd. XX 1889 p. 895.) 

26 jähr. Mann vor 2 Jahren Syphilis. Schmierkur. Seit 8 Wochen 
zunehmende Schwäche beim Gehen, Abmagerung, Appetitverlust. Durst¬ 
vermehrung (7—11 1). Es bestanden periostitische u. gummöse Prozesse 
an verschiedenen Knochen, sogar an den Wirbeln. Polyurie bis zu 10 
ja bis 13 1 gesteigert. Antisyphilitische Behandlung führte erhebliche 
Besserung herbei. Die Harnmenge verringerte sich bis auf die Hälfte 
innerhalb ca. 5 Monaten. Morin Manal sieht den Diabetes insipidus 
als Folge der syphilitischen Erkrankung des Gehirns an. 

10. Beobachtung von Moritz Mandl, Ein Fall von Diabetes insi¬ 
pidus. Pester medizin. chir. Presse. Monatsh. f. Dermatologie 1883 
p. 286 und E. Lang a. a. 0. p. 326.) 

Diabetes insipidus, in Anschluß an eine vor zwei Jahren erfolgte 
syphilitische Infektion und gleichzeitig mit multiplen Knochenaffektionen 
und genüge Cerebralsymptome auftretend. Letztere gingen auf spezifische 
Behandlung zurück, der Diabetes insipidus besserte sich (6,8 1 gegen 10 
hiß 13 1. Harn in 24 Stunden). Da Knochenerkrankungen und geringe 
Cerebralgymptome bestanden, wurde als Ursache des Diabetes insipidus 
eine syphilitische Neubildung im Gehirn, bzw. Druck auf dasselbe «durch 
Osteophyten angenommen. 

11. Beobachtung von S. Sourkouk tchi, Diabete insipide d'origine 
syphilitique.. (Vratsch 1891, No. 1 p. 8.) Referat in den Antial. de 
dennfttologie et de syphiligraphie 1891 p. 441. Rev. des sc. med. 1891 
Bd. 38. Seigneur in, These de Lyon 1903 4 No. 46 p. 21 (Observ. I). 
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28 jähr. ZögHng des Konservatoriums in Charkow. Israelit. Erkrankte 
Ende Januar 1889 mit enormem Durst, brauchte ca. 13 1 Flüssigkeit in 
24 Stunden um ihn zu befriedigen, Polyurie (in entsprechender Menge) und 
unstillbarem Hunger. Einige Tage nach diesen Initialerscheinungen ge¬ 
sellte sich ein bis zu Schmerzen sich steigerndes Mißgefühl des Kopfes 
hinzu, und in den letzten 2 Wochen bestanden vornehmlich Schmerzen im 
Scheitel und im Hinterkopf, die ihn am Schlafe hinderten. Wenn 
Pat. einschlief, war der Schlaf unruhig von erotischen Träumen gestört. 
Eine erbliche Belastung fehlt. 8 Jahre vorher überstand er einen Typhus- 
abdominaÜ8. Im Jahre 1885 und 1889, 8 Monate vor der gegenwärtigen 
Erkrankung bekam der Patient „ Warzen a am Penis, die letzte ent¬ 
wickelte sich 5 Wochen nach einem Coitus und hinterließ eine indurierte 
Narbe. Der sonst in gutem körperlichen Zustande befindliche Kranke 
entleert über 6 1 Harn, spez. Gew. 1004. Harnstoff in 24 Stunden 29,5, 
Eiweiß und Zucker fehlten. Zu den bestehenden Kopfschmerzen ge¬ 
sellten sich Schmerzen in der Wirbelsäule. Anfang März 1889 wurden 
auch Plaques muqueuses beobachtet. Jetzt Inunktionskur (2,0 tägl.) und 
Jodkalium (4: 180, 3 mal täglich 1 Eßl.). Nach der 30. Einreibung und 
Verbrauch von 35,0 Jodkalium verschwanden die Symptome seitens des 
Harns. Die Urinmenge sank auf 1500 bis 18000 ccm, das spez. Gew. 
stieg auf 1016; Durst und Appetit wurden normal, die Kopfschmerzen 
verloren sich, die Plaques muqueuses heilten. Am 17. April wurde der 
Kranke gesund entlassen und stellte sich im Mai 1890 geheilt wieder vor. 

12. Beobachtung von Sidney Philipps, Diabetes insipidus from 
syphilis. Brit. med. Journ. 1883 II p. 1020 (Nov. 24). 

33 jähr. Mann, hatte vor 10 Jahren einen von sekundären Symp¬ 
tomen gefolgten Schanker und hatte weiterhin auch noch unter syphi¬ 
litischen Symptomen zu leiden. Bei der ersten Untersuchung wurde fest¬ 
gestellt, daß er sehr viel, in einer Nacht 10 engl. Quart, Urin ließ; 
daneben klagte er über nächtlich sich steigernde Schmerzen in der rechten 
Stirn- und Seitenwandbeingegend, die rechte Pupille war infolge alter 
Irisverwachsungen verzogen und er hatte ein ziemlich großes rundes 
Gumma in der Zunge. Behandlung mit Jodkalium in großer und steigernder 
Dosis. In drei Wochen hatte der Kopfschmerz aufgehört, Pat. entleerte 
nur noch etwas mehr als 3 Nößel (piuts) Urin und die Zunge hatte 
sich erheblich verkleinert. (Dr. Philipps hält es für klar, daß die 
Polyurie von der Syphilis bedingt war. es sei aber nicht so klar, daß 
der Hirncortex daran schuld war.) 

13. Beobachtung von Saal fei d, Yerhandl. des Berl. Dermatol. 
Vereins. Sitzung vom 10. Januar 1893. Arch. f. Dermatologie und 
Syphilis Bd. 25 1893 p. 736. 

Mann von einigen 20 Jahren, der seit frühester Zeit an Diabetes 
insipidus litt. In der Nacht batte er ungefähr 4 1 Harn entleert. Während 
der Schmierkur gingen Urinmenge und Durst zurück. Verf. hat den 
Kr •anken später aus den Augen verloren, weitere Notizen fehlen in der Mit¬ 
teilung. 

14. Beobachtung von Pospelow (Moskau). Ein Fall von Diabetes 
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insipidus und Myxödem syphilitischen Ursprungs. Monatshefte f. prakt. 
Dermatologie Bd. XIX 1894 p. 125 ff. 

Der 41jähr. intelligente Patient zog sich etwa 9 Jahre, bevor er 
in die Behandlung des Verfassers trat, einen harten Schanker zu, dem 
sehr bald ein makulopapulöses syphilitisches Exanthem folgte und an 
welches sich in den nächsten Jahren mehrfach Recidive von syphilitischen 
Hautaffektionen anschlossen. Nach etwa 5 Jahren entwickelten sich außer¬ 
ordentlich heftige cerebrale Störungen — Schwindel, furchtbare Kopf¬ 
schmerzen, Übelkeit, Erbrechen — weiterhin auch Sprachstörungen, so¬ 
dann auch Gummata am Gaumen, Orchitis syphilitica duplex. Hierzu 
gesellte sich etwa 6 Jahre nach dem Priraäraffekt stark vermehrter Durst. 
Die Harnmenge bezifferte sich in 24 Stunden auf 6 bis 8 1 von schwach¬ 
saurer Reaktion, einem spezif. Gew. von 1008, frei von Eiweiß und 
Zucker. Es entstand sodann auch eine Gummigeschwulst über dem 
oberen Drittel des Thyreoidknorpels von Walnußgroße und Symptome 
von Myxödem. Mit Ausnahme des letzteren, welches erst einer Schild- 
dmeubehandlung wich, gingen alle übrigen Symptome, auch der Dia¬ 
betes insipidus auf eine spezifische Behandlung zurück, welcher gleichfalls 
mehrfache Rezidive, u. a. auch des Diabetes insipidus wichen. Be¬ 
merkenswert war in diesem Falle ein außerordentliches Frostgefühl. 

15. Beobachtung von Alfred Staub (Posen), Polydipsie bei Syphilis. 
Monatshefte f. prakt. Dermatologie Bd. XXII 1896, Januar—Juni p. 11. 

Frau 1888 in der Ehe spezifische Infektion, Abort, später Geburt 
eines schwachen Kindes, das nach 10 Tagen starb, machte im sekundären 
Stadium (Plaques muqueuses und breite Condylome) eine Schmierkur 
durch. 1889 kräftiges Kind mit hereditärer in den ersten Lebensmonaten 
auftretenden Syphilis. Auch die Patientin bekam nochmals sekundäre 
Symptome und machte eine Quecksilberinjektionskur (Hydrarg. oxyd. 
flavum) durch. Im nächsten Jahre gesundes Kind. 1892, nach dem sie 
sich längere Zeit durchaus wohl befunden hatte, Polydipsie und Polyurie 
hochgradiger Art. Bald gesellte sich dazu sehr heftiger Kopfschmerz, 
besonders nächtliche neuralgische Anfälle, nach einigen Monaten zu¬ 
nächst auf einem, dann auf dem anderen Auge geringe Pupillen- 
erweiterung, eine poliklinische antisyphilitische Behandlung blieb er¬ 
folglos, im Gegenteil der Zustand wurde schlimmer (Apathie, Somnolenz), 
verlangte nur zu trinken (Ähnlichkeit des Krankheitshildes der Polien- 
cephalitis superior). Dieser Zustand besserte sich bei energischer 
Jodkaliumbehandlung. Es trat aber eine fortschreitende doppel¬ 
seitige Ocul omotoriuslähmung ein, die vollständig wurde, aber 
durch Injektionen von Hydrag. salicyl. geheilt wurde, während eine mehr¬ 
wöchentliche Inunktionskur nichts genutzt hatte. Polydipsie und Poly¬ 
urie besserten sich, verschwanden aber nicht ganz. 

16. Beobachtung von Vaphiades, Revue de med. März 1907. 
ßefer. i. Berl, klin. Wochenschr. 1907 p. 942 Nr. 29. 

29jähr. Mann, der vor 5 Jahren Syphilis gehabt hatte, erkrankte 
4 Jahre später mit Polydipsie, Polyurie und langsamer Abnahme der 
Kräfte und des Körpergewichts. Injektionen von Prot<»joduretum hydrar- 
gyri 0,05 pro dosi brachten sehr bald die Polyurie und die Polydipsie 
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zum Verschwinden und auch der Ernährungszustand hob sich mächtig, 
so daß nach zwei Monaten die Heilung beendet war. 

17. Beobachtung von M. v. Zeißl, Wiener med. Presse 1901 Nr. 32. 

Diabetes in-ipidus 9 Jahre nach der Infektion, gleichzeitig mit rezi¬ 
divierenden syphilitischen Symptomen. Täglich 5 1 Harn. Heilung durch 
Quecksilberinjektionen nach 3 Monaten. 

B. Kein Erfolg konnte von einer spezifischen Behand¬ 
lung bei dem nach vorgängiger syphilitischer In¬ 
fektion entstandenen Diabetes insipidus in nach¬ 
stehenden Fällen verzeichnet werden: 

1. Beobachtung von W. Ebstein, Mediz. Klinik in Göttingen. 
Referiert in der Dissertation von L. Schroeder a. a. O., — s. o. S. I* 
Fußnote 2 — p. 37 Fall 3. 

Der Fall betrifft einen 29 jähr. Musikus aus Kissingen, bei dem sich, 
wofern seine Angaben zuverlässig sind, der Diabetes insipidus aus einem 
Diabetes mellitus entwickelt hat. Der letztere soll sich schon 1 j 4 Jahr 
nach einem Sturz vom Pferde auf den Hinterkopf entwickelt haben. 
Da derselbe indes sonst keinerlei nachteilige Folgen zurückgelassen hat, 
ist mit vielleicht größerem Rechte der Diabetes auf eine schon mehrere 
Jahre vorher erfolgte syphilitische Infektion (Schanker) zu beziehen, 
weswegen er damals eine mehrere Monate dauernde Sehmierkur darch- 
uiachte. Gleichzeitig mit dem Schanker akquirierte sich der Kranke 
auch einen Tripper. Daß es sich in diesem Fall um einen infolge von 
Hirnlues entstandenen Diabetes gehandelt hat, ließ sich jedenfalls nicht 
behaupten, weil der Kranke, abgesehen von zeitweise auftretenden Kopf¬ 
schmerzen, keinerlei nervöse Symptome darbot. Übrigens wurde darch 
die Behandlung mit Jodkalium keine Besserung des Diabetes erzielt. 
Während der klinischen Beobachtung enthielt der in vermehrter Menge 
entleerte Urin weder Eiweiß, noch Zucker, noch Inosit, dagegen war 
die Harnstoffmenge sehr, die der Chloride weniger gesteigert. Die Phos¬ 
phorsäureausscheidung war fast normal. 

2. Beobachtung von W. Ebstein a. d. medizinischen Klinik in 
Güttingen. Referiert in der Dissertation Fritz Engel mann a, a. 0. 
— s. o. S. 1, Fußnote 3 — p. 13 Fall 2. 

Der Fall betraf einen 35 jähr. Schneider, der im wesentlichen früher 
nicht schwer krank, vor 9 Jahren sich eine syphilitische Infektion zu- 
gczogen hatte, weswegen er in der Göttinger Klinik eine 6 wöchige 
Sehmierkur durchmachte. Die Erkrankung an Diabetes insipidus setzte 
plötzlich mit einem heißen Gefühl im Magen, verbunden mit heftigem 
Durstein, wobei der Kranke gleichzeitig bemerkte, daß seine Urinmenge 
erheblich vermehrt war. Als derselbe nach drei Wochen die Klinik 
verließ, konnte eine Besserung des Diabetes insipidus durch die ein¬ 
geleitete .lodkalimnbehandlimg nicht konstatiert werden. Von nervösen 
Symptomen waren „KopfBeschwerden“, Reißen in der Schläfengegend, 
Mattigkeit, Schwindel vorhanden. Auf eine materielle Erkrankung des 
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Gehirns hinweisende Motilitäts- und Sensibilitätsstörungen waren nicht 
nachweisbar. 

3. Beobachtung von Erich Meyer, Über Diabetes mellitus und 
andere Polyurien. Deutsches Archiv für klinische Medizin Bd. 83 1905 
p. 16 ff. 

28jähriger Mann, der als Kind an bald vorübergehender Enuresis 
gelitten batte, erkrankte im 18. Lebensjahre an einem syphilitischen 
Primäraffekt, welcher exzidiert wurde. Sekundäre Symptome stellten sich 
nicht ein. In seinem 20. und 21. Jahre trank er große Mengen von 
Wein und Bier. Im Alter von 24 Jahren stellte sich bei ihm ein sich 
rasch steigerndes Schlafbedürfnis, bohrender Schmerz im Kopf und Unlust 
zur Arbeit ein. In dieser Zeit bemerkte der Patient, daß er viel Durst 
bekam und die ausgeschiedenen Urinmengen dabei größer wurden. Schon 
vorher war aufgefallen, daß der Kranke das rechte Bein anders setzte 
als das linke, und daß die Beweglichkeit der Finger der rechten Hand 
nacbließ. Aaßerdem wurde ärztlicherseits Pupillenungleichheit und Iritis 
konstatiert. Die Aussprache der Worte wurde schwerer. Auf eine sofort 
eingeleitete Inunktionskur und Jodkaliummedikation schwanden die Be¬ 
schwerden 80 weit, daß der Patient seine Beschäftigung wieder aufnehmen 
konnte. Der gesteigerte Durst und die Polyurie blieben bestehen. Im 
Verlauf der nächsten 5 Jahre wurde diese antisyphilitische Behandlung 
fünfmal wiederholt. Polyurie und Durst blieben indessen von diesen 
Kuren unbeeinflußt und änderten sich auch weiterhin bis zur Aufnahme 
des Kranken in die Müller’sehe Klinik in München nicht, wo er 
sich übrigens, abgesehen von der lästigen Polyurie und dem Durst ge¬ 
sund fühlte. 

4. Beobachtung von Erich Meyer, a. a. 0. p. 21. 

Ein 26jährige8 Mädchen, die bis zum Tage ihrer Aufoahme in die 
Müller’sehe Klinik in München gearbeitet hatte und aus einer gesunden 
Familie stammt, bemerkte, daß seit 6 Wochen ihr rechter Arm immer 
schwächer wurde. Gleichzeitig sollen sich Anfälle von im Hinterkopf 
lokalisierten Schmerzen eingestellt haben, die immer mehr Zunahmen. 
Dazu gesellten sich Schwindel und häufiges Erbrechen. Vierzehn Tage 
vor ihrer Aufnahme in die Klinik konnte das Mädchen beim Erwachen 
den rechten Arm nicht mehr rühren und kein Wort sprechen. Beide 
Symptome, besonders das letztere, besserten sich. Das rechte Bein war 
nie erkrankt. Gleichzeitig mit den Kopfschmerzen stellte sich vermehrte 
Harnausscheidung ein, gleichzeitig auch starker Durst. Obgleich die 
Patientin, die nie geboren hatte, von einer syphilitischen Ansteckung 
nichts wissen wollte, sprachen doch die weißglänzeuden, fast sternförmigen 
Narben an beiden Gaumeubögen dafür, sowie auch der Erfolg einer mit 
einigen Unterbrechungen durchyeführten Schmierkur. Bei letzterer stellte 
sich eine gewisse Besserung der genannten nervösen Erscheinung ein. 
Jedoch entwickelten sich während derselben einige weitere derartige Sym¬ 
ptome (Parästhesien im linken und Zuckungen im rechten Bein), welche 
bald schwanden. Der Harn der Patientin, der bei der Aufnahme in 
ciuer Tagesmenge von 5600 ccm (spez. Gew. 1004, kein Eiweiß, kein 
Zucker, keine Formelemente) entleert wmrde, hielt sich während ihres 
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zum Verschwinden und auch der Ernährungszustand hob sich mächtig, 
so daß nach zwei Monaten die Heilung beendet war. 

17. Beobachtung von M. v. Zeißl, Wiener med. Presse 1901 Nr. 32. 

Diabetes insipidus 9 Jahre nach der Infektion, gleichzeitig mit rezi¬ 
divierenden syphilitischen Symptomen. Täglich 5 1 Harn. Heilung durch 
Quecksilberinjektionen nach 3 Monaten. 

B. KeinErfolg konnte von einer spezifischen Behand¬ 
lung bei dem nach vorgängiger syphilitischer In¬ 
fektion entstandenen Diabetes insipidus in nach¬ 
stehenden Fällen verzeichnet werden: 

1. Beobachtung von W. Ebstein, Mediz. Klinik in Göttingen. 
Referiert in der Dissertation von L. Schroeder a. a. 0., — s. o. S. 1. 
Fußnote 2 — p. 37 Fall 3. 

Der Fall betrifft einen 29 jähr. Musikus aus Kissingen, bei dem sich, 
wofern seine Angaben zuverlässig sind, der Diabetes insipidus aus einem 
Diabetes mellitus entwickelt hat. Der letztere soll sich schon 1 j i Jahr 
nach einem Sturz vom Pferde auf den Hinterkopf entwickelt haben. 
Da derselbe indes sonst keinerlei nachteilige Folgen zurückgelassen hat, 
ist mit vielleicht größerem Rechte der Diabetes auf eine schon mehrere 
Jahre vorher erfolgte syphilitische Infektion (Schanker) zu beziehen, 
weswegen er damals eine mehrere Monate dauernde Schmierkur durch¬ 
machte. Gleichzeitig mit dem Schanker akquirierte sich der Kranke 
auch einen Tripper. Daß es sich in diesem Fall um eiuen infolge von 
Hirnlues entstandenen Diabetes gehandelt hat, ließ sich jedenfalls nicht 
behaupten, weil der Kranke, abgesehen von zeitweise auftretenden Kopf¬ 
schmerzen, keinerlei nervöse Symptome darbot. Übrigens wurde durch 
die Behandlung mit Jodkalium keine Besserung des Diabetes erzielt. 
Während der klinischen Beobachtung enthielt der in vermehrter Menge 
entleerte Urin weder Eiweiß, noch Zucker, noch Inosit, dagegen war 
die Harnstoffmenge sehr, die der Chloride weniger gesteigert. Die Phos- 
phorsäureausscheidung war fast normal. 

2 . Beobachtung von W. Ebstein a. d. medizinischen Klinik in 
Göttingen. Referiert in der Dissertation Fritz Engelmann a. a. 0. 
— s. o. S. 1, Fußnote 3 — p. 13 Fall 2. 

Der Fall betraf einen 35 Jahr. Schneider, der im wesentlichen früher 
nicht schwer krank, vor 9 Jahren sich eine syphilitische Infektion zu¬ 
gezogen hatte, weswegen er in der Göttinger Klinik eine 6 wöchige 
Schmierkur durchmachte. Die Erkrankung an Diabetes insipidus setzte 
plötzlich mit einem heißen Gefühl im Magen, verbunden mit heftigem 
Durst ein, wobei der Kranke gleichzeitig bemerkte, daß seine Urinmenge 
erheblich vermehrt war. Als derselbe nach drei Wochen die Klinik 
verließ, konnte eine Besserung des Diabetes insipidus durch die ein¬ 
geleitete Jodkaliumbehandlung nicht konstatiert werden. Von nervösen 
Symptomen waren Kopt’beschwerden* ; , Reißen in der Schläfengegend, 
Mattigkeit, Schwindel vorhandc*n. Auf eine materielle Erkrankung des 


Digitized by 


Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




Beiträge zur Lehre vom Diabetes insipidus. 13 

Gehirns hinweisende Motilitäts- und Sensibilitätsstörungen waren nicht 
nachweisbar. 

3. Beobachtung von Erich Meyer, Über Diabetes mellitus und 
andere Polyurien. Deutsches Archiv für klinische Medizin Bd. 83 1905 
p. 16 ff. 

28 jähriger Mann, der als Kind an bald vorübergehender Enuresis 
gelitten hatte, erkrankte im 18. Lebensjahre an einem syphilitischen 
Primäraffekt, welcher exzidiert wurde. Sekundäre Symptome stellten sich 
nicht ein. In seinem 20. und 21. Jahre trank er große Mengen von 
Wein und Bier. Im Alter von 24 Jahren stellte sich bei ihm ein sich 
rasch steigerndes Schlafbedürfnis, bohrender Schmerz im Kopf und Unlust 
zur Arbeit ein. In dieser Zeit bemerkte der Patient, daß er viel Durst 
bekam und die ausgeschiedenen TJrinmengen dabei größer wurden. Schon 
vorher war aufgefallen, daß der Kranke das rechte Bein anders setzte 
als das linke, und daß die Beweglichkeit der Finger der rechten Hand 
nachließ. Außerdem wurde ärztlicherseits Pupillenungleichheit und Iritis 
konstatiert. Die Aussprache der Worte wurde schwerer. Auf eine sofort 
eingeleitete Inunktionskur und Jodkaliummedikation schwanden die Be¬ 
schwerden so weit, daß der Patient seine Beschäftigung wieder aufnehmen 
konnte. Der gesteigerte Durst und die Polyurie blieben bestehen. Im 
Verlauf der nächsten 5 Jahre wurde diese antisyphilitische Behandlung 
fünfmal wiederholt. Polyurie und Durst blieben indessen von diesen 
Kuren unbeeinflußt und änderten sich auch weiterhin bis zur Aufnahme 
des Kranken in die Müll ergehe Klinik in München nicht, wo er 
sich übrigens, abgesehen von der lästigen Polyurie und dem Durst ge¬ 
sund fühlte. 

4. Beobachtung von Erich Meyer, a. a. O. p. 21. 

Ein 26jährige8 Mädchen, die bis zum Tage ihrer Aufnahme in die 
Müller’sehe Klinik in München gearbeitet hatte und aus einer gesunden 
Familie stammt, bemerkte, daß seit 6 Wochen ihr rechter Arm immer 
schwächer wurde. Gleichzeitig sollen sich Anfälle von im Hinterkopf 
lokalisierten Schmerzen eingestellt haben, die immer mehr Zunahmen. 
Dazu gesellten sich Schwindel und häufiges Erbrechen. Vierzehn Tage 
vor ihrer Aufnahme in die Klinik konnte das Mädchen beim Erwachen 
den rechten Arm nicht mehr rühren und kein Wort sprechen. Beide 
Symptome, besonders das letztere, besserten sich. Das rechte Bein war 
nie erkrankt. Gleichzeitig mit den Kopfschmerzen stellte sich vermehrte 
Harnausscheidung ein, gleichzeitig auch starker Durst. Obgleich die 
Patientin, die nie geboren hatte, von einer syphilitischen Ansteckung 
nichts wissen wollte, sprachen doch die weißglänzenden, fast sternförmigen 
Narben an beiden Gaumenbögen dafür, sowie auch der Erfolg einer mit 
einigen Unterbrechungen durchgeführten Schmierkur. Bei letzterer stellte 
sich eine gewisse Besserung der genannten nervösen Erscheinung ein. 
Jedoch entwickelten sich während derselben einige weitere derartige Sym¬ 
ptome (Parästhesien im linken und Zuckungen im rechten Bein), welche 
bald schwanden. Der Harn der Patientin, der bei der Aufnahme in 
einer Tagesmenge von 5600 ccm (spez. Gew. 1004, kein Eiweiß, kein 
Zucker, keine Formelemente) entleert wurde, hielt sich während ihres 
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mehr als viermonatlichen Aufenthalts in der Klinik konstant auf zwischen 
6 —7 1 in 24 Stunden, bei einem spez. Gew. von 1003 bis 1005. 

5. Beobachtung von Roque, Referat in Seigneurin. Thfcse de 
Lyon 1903/4 p. 25 (Observ. 4). 

38jährige Aufwärterin wurde im März 1902 wegen Polyurie anf- 
genommen. Hat mit 17 Jahren eine syphilitische Iufektion überstanden 
und hat vor mehreren Jahren an langdauernden Hals- und Hautaffektionen, 
Kopfschmerzen und temporärem Haarausfall gelitten. Kinderlos, ver¬ 
heiratet, nie Aborte. Im September 1899 Phlegmone am Daumen 
der rechten Hand von mehrmonatlicher Dauer. Danach wurde sie am 
Bauch und den unteren Extremitäten fett (polysarcique). Die Kranke 
bekam dann Polyurie (bis 14 1 Harn ohne Eiweiß und Zucker), Poly¬ 
dipsie ohne Polyphagie. Ohne merkliche Besserung verließ sie nach 
Monatsfrist das Hospital, wohin sie im März 1 9 00 wieder zurückkehrte, 
um dasselbe gleichfalls ungebessert nach 2 Monaten zu verlassen. Einige 
Monate später trat sie in andere ärztliche Behandlung. Man gab ihr, 
obgleich sie damals syphilitische Symptome nicht mehr darbot, Kalium 
jodatum, worauf die Polysarcie sofort verschwand, während Polyurie und 
Polydipsie sich nicht besserten. Sie kam nach einiger Zeit wieder mit 
ausgesprochener Mattigkeit und hochgradiger Kraftlosigkeit ins Hospital. 
Noch immer gut genährt zeigte sie etwas Dämpfung in den beiden Foss. 
supraspinat und litt ferner an heftigem Kopfschmerz, welcher ihre In¬ 
telligenz zu beeinträchtigen scheint. Bei der Aufnahme 3,5 1 Harn, 16 g 
Ur, 0,98 Phosphorsäure in 24 Stunden, spez. Gew. 1007. Nach 2 Monaten 
8 1 Harn, 15,60 Ur, 1,6 Pbosphorsäure in 24 Stunden. Damit verläßt 
sie das Hospital. 

6 . Beobachtung a. d. Runeberg ’sehen Klinik in Helsinfors 
von T. W. Tallquist, Unters, über einen Fall von Diabetes insipidus. 
Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 49 1905 p. 181. 

41 jähriger Mann, aufgenommen im November 1900 in die Helsing- 
fors'sche Klinik, höchst wahrscheinlich Syphilis vorausgegangen (Knochen¬ 
narben, besonders tiefe am Stirnbein, seine Frau hat 2 mal abortiert), 
obgleich er absolut leugnet. Keine nachweisbare Affektion des Zentral¬ 
nervensystems. Seit 2 Jahren zunehmender Durst und steigende Urin¬ 
menge; außerdem allgemeine Mattigkeit und Abmagerung. Antisyphi- 
Jitische Behandlung bewirkte vorübergehende Besserung, dasselbe Resultat 
bei der Wiederholung derselben Behandlung. Der Harn bei der Auf¬ 
nahme in die Klinik klar, schwach sauer, spez. Gew. 1005. Gefrier¬ 
punktserniedrigung 0,46. Urinmenge in der ersten Woche zwischen 9 bis 
1 1 1. Gesteigerter Durst. Auch in der Sommerhitze kein Schweiß. 
Ziemlich gesundes Aussehen, reduziertes Fettgewebe. Hämoglobingehalt 95; 
5.5 Million rote, 6200 weiße Blutkörperchen, Gefrierpunktserniedrigung 
des Blutserums 0,57. Eine möglichst Stickstoff- und salzarme Kost erwies 
sich als nützlich. 

Hält eine Heilung für ausgeschlossen, wenn nicht eine Neurose oder 
Syphilis, die sich durch eine antisypliilitische Kur beeinflussen läßt, zu¬ 
grunde liegt. 
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Werfen wir einen Blick auf die in der ersten Tabelle A und B 
referierten Fälle von Diabetes insipidus, der bei Individuen aufgetreten 
irt, welche sich früher einmal syphilitisch infiziert hatten, so sehen wir, 
daß nicht nur im sekundären Stadium dieser Seuche, sondern auch in weit 
späteren Perioden derselben die Symptome des Diabetes insipidus auf- 
treten können. Es können dabei nebeneinander die Symptome des 
Diabetes insipidus und tertiäre syphilitische Prozesse in verschiedenen 
Lokalisationen, z. B. in der Haut, den Knochen, im Gehirn, als Gummata 
new. in verschiedenen Stadien der Eutwicklung vorhanden sein, oder aber 
es brauchen auch gar keine oder nur unsichere Zeichen von Syphilis 
bei den betr. Kranken zutage zu treten. Die Zeit der geschlechtlichen 
Infektion kann übrigens mehr oder weniger, ein Dezennium und länger 
zurückliegen. Der Diabetes insipidus kann sich entwickeln, gleichgültig 
ob die Syphilis vor dem Auftreten des Diabetes insipidus einer (Queck¬ 
silber- oder Jodbehandlung oder beiden unterzogen worden ist. Bei den 
betreffenden Individuen handelt es sich meist um jüngere, die in der 
Regel im Alter zwischen 20 und 35 Jahren sich befinden. Das älteste 
Individuum war eine 46 jährige Frau. Ohne besondere Schlüsse daraus 
zu ziehen, da die Zahl der Beobachtungen zu gering ist, um eine statistische 
Verwertung zuzulassen, sei hier doch wenigstens angegeben, daß in unserer 
Tabelle die Zahl der männlichen die der weiblichen Individuen weit 
übertraf. Übrigens kann auch bei ererbter angeborener Syphilis in sehr 
frühen Jahren daneben Diabetes insipidus auftreten. Von großer Wichtigkeit 
iat es für den Arzt sowohl in ätiologischer wie in kurativer Beziehung, 
daß die antisyphilitischen, besonders anscheinend die merkurielleu Kuren 
mehr als die Jodbehandlung nicht nur den Verlauf der syphilitischen 
Symptome günstig beeinflußte, indem sie entweder eine mehr oder weniger 
erhebliche Besserung, oder auch nicht minder häufig sogar eine völlige 
Heilung herbeiführten. Angesichts derartiger Ei folge wird man nicht 
nur mit einer an Gewißheit grenzenden Wahrscheinlichkeit an kausale 
Beziehungen zwischen beiden Krankheitsprozessen denken dürfen, sondern 
man wird auch in allen den Fällen, in denen nur der geringste Verdacht 
auf Syphilis besteht, und selbst in solchen Fällen, in denen syphilitische 
8 ymptome zurzeit nicht bestehen, den Versuch mit einer antisypbiütischen 
Behandlung nicht scheuen, zumal in allen denjenigen nicht, in denen die 
vorhandenen nervösen Erscheinungen für eine Beteiligung des Gehirns 
sprechen. Die von den Fortschritten in der Serodiagnose zu erhoffende 
Klärung der Erkenntnis der Syphilis dürfte auch in dieser Richtung eine 
größere Sicherheit betreffs der Fixierung der Heilindikationen beim Diabetes 
insipidus zu erwarten sein. 

Gegenüber der relativ großen Zahl von Beobachtungen, die 
über Heilung bzw. Besserung der Sjunptome des Diabetes insipidus, 
der im Gefolge von konstitutioneller .Syphilis aufgetreten war, be¬ 
richten, die ich aus der einschlägigen Literatur gesammelt und in 
Tabelle I A aufgeführt habe, habe ich in der Tabelle I B sechs 
Fälle mitgeteilt, darunter zwei eigene, bei denen die antisyphilitische 
Behandlung keinen Einfluß auf den Verlauf des Diabetes insipidus 
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hatte. In dem einen meiner beiden Fälle liegt dies vielleicht da¬ 
ran, daß bei ihm die Beziehungen des Diabetes insipidus zu 
der vorangegangenen Syphilis deshalb nicht ganz sichergestellt 
werden konnten, weil ein nach ihr aufgetretenes Trauma viel¬ 
leicht als die Ursache des Diabetes insipidus angesehen werden 
kann, möglicherweise liegt noch mehr daran, daß eine Behand¬ 
lung mit Quecksilber nicht stattgefunden hat, sondern nur 
Jodkalium in Anwendung gezogen worden ist. Der Mißerfolg in 
dem zweiten meiner Fälle erklärt sich wohl auch aus dem letzt¬ 
erwähnten Grunde, der hier um so stichhaltiger erscheint, als der 
betr. Patient nach kurzdauerndem Jodgebrauch, nämlich bereits 
nach Verlauf von drei Wochen seine Entlassung aus der Klinik 
begehrte. Bemerkenswert ist der dritte Fall der Tabelle IB, der 
einen 28jähr. Mann betrifft, indem hier die schweren nervösen, 
zweifellos cerebralen Symptome auf eine Schmierkur rückgängig | 
wurden, während recht häufig — fünfmal — in den nächsten Jahren | 
wiederholte derartige Kuren an dem Diabetes insipidus absolut 
nichts änderten. Nichtsdestoweniger darf trotz dieses Mißerfolges 
wiederholter antisyphilitischer Kuren die von dem Verfasser ge- j 
stellte Diagnose: „Diabetes insipidus auf luetischer Basis“ nach ! 
Lage der Sache nicht wohl angezweifelt werden, weil es sehr wohl 
möglich ist, daß die den Diabetes insipidus bewirkenden Organ- j 
Veränderungen soweit vorgeschritten w’aren, daß sie durch keine 
spezifische Behandlung mehr rückgängig gemacht werden konnten. 
Dasselbe kann für die Unwirksamkeit derselben bei dem 4., 5. und 
6. Falle der Tabelle I B angenommen w r erden, bei denen dieselbe 
im wesentlichen auch gegenüber den anderen syphilitischen Sym¬ 
ptomen versagte. Es gibt eben erfahrungsgemäß syphilitische Er¬ 
krankungen, bei denen uns auch die mit der größten Energie durch- 
geführte antisyphilitische Behandlung im Stich läßt. Wir werden 
diese Tatsache auch bei der Erläuterung der Tabelle II durchaus 
bestätigen können, in der die bei der Sektion festgestellten ana¬ 
tomischen Befunde bei einer Reihe von Fällen von Diabetes insi¬ 
pidus. welcher auf syphilitischer Basis sich entwickelt hatte, be¬ 
richtet werden soll. 

Das älteste Individuum der in der Tabelle I B referierten sechs 
Beobachtungen, bei denen Syphilis und Diabetes insipidus neben¬ 
einander vorkamen, war 41, das jüngste 26 Jahre alt, bei den in 
Tabellen mitgeteilten letal verlaufenen 5analogen Fällen schwankte 
das Lebensalter zwischen 20 und 54 Jahren. 
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11. Tabellarische Übersicht über Sektionsbefunde bei Diabetes 
insipidus infolge von Syphilis. 

1 . Beobachtung a. d. Heidelberger mediz. Klinik bei Paul Butter¬ 
sack a. a. 0. (Arch. f. Psychiatrie Bd. XVII Heft 3 S.-A.) p. 2 ff. 

31jähr. Tagelöhnersfrau hat ein gesuodes Kind, Pat. besuchte am 
31. Juli 1884 zum ersten Male die Ambulanz der Heidelberger medizin. Klinik 
wegen eines vor einigen Tagen plötzlich in der Nacht aufgetretenen sie 
heftig peinigenden Durstgefühls, gleichzeitig starke Vermehrung der Urin¬ 
menge, Schwindel, Kopfschmerz, Appetitlosigkeit, zeitweise neuralgiforme 
Schmerzen im Gebiet des rechten Trigeminus. Von Syphilis war nichts zu 
erfahren oder nachzuweisen. Sie hat einmal ein noch lebendes Kind 
geboren und niemals abortiert. Im Nervensystem fand Prof. Erb keine 
Anomalie; desgleichen ergab die Untersuchung der normal genährten 
Patientin keine Veränderung der inneren Organe. Urin klar, sauer, 
ohne Eiweiß und ohne Zucker, spez. Gew. 1002 (reine Hydrurie). Leichte 
Druckempfindlichkeit in der Gegend der Nn. occipitales. Diagnose: Diabetes 
insipidus. die Möglichkeit einer primären Polydipsie wird betont. 
Es gesellte sich zu den früheren Symptomen: Erbrechen, unabhängig von 
der Nahrungsaufnahme, chronische Obstipation, Schwindel hohen Grades, 
Nackenschraerz, Sebstörungen auf dem linken Auge, Gefühl von Schwäche 
in den Extremitäten, stetig zunehmende, besonders den Schlaf störende 
Kopfschmerzen, leichte Abnahme des Gehörs und des Denkvermögens, 
sowie auch des Gedächtnisses für die jüngsten Ereignisse. Zunehmender 
Kräfteverfall. Aufnahme in die mediz. Klinik am 15. Oktober 1884. 
Die Polydipsie und die Polyurie erschien dabei besser. Die Diagnose 
wurde auf Leptomeningitis chronica vorwiegend an der Basis gestellt. Jod¬ 
kalium zuerst 1,5; 3,0 hatte einen überraschenden Erfolg, der immer 
wieder eintrat, wenn durch Aussetzen des Mittels die Symptome sich 
verschlechterten und es wieder in Anwendung gezogen wurde. Polydipsie 
und Polyurie blieben verringert, 2500—3250 ccm Harn in 24 Stunden, 
spez. Gew. 1003—1004, kein Eiweiß, kein Zucker. Ara 16. Mai 1885 
Hemiparesis sinistra, die sich zur fast vollständigen Paralyse steigerte, 
Schmerzen in beiden Armen, um den Thorax eine allmählich sich ein¬ 
stellende Hyperästhesie, Nackensteifigkeit. Am 30. Mai 1885 Exitus 
letalis infolge zunehmender Schwäche und akuter Pneumonie. Jod hatte 
das letzte Mal versagt, von einer Quecksilberkur war abgesehen worden, 
weil das Jod ursprünglich so prompt gewirkt hatte. 

Die klinische Diagnose lautete: Leptomeningitis chronica cere- 
bralis et spinalis (descendens) syphilitica. 

Die anatomische Diagnose lautete: Leptomeningitis chronica 
cerebralis basilaris et spinalis. Perineuritis et Neuritis nodosa an beiden 
Nn. oculomotoriis und an den Nervenwurzeln des Kückenmarks. Endarte- 
riitis fibrosa aortae descendentis. Multiple Narben in der Leber, Leber¬ 
gumma. Akute katarrhalische Pneumonie des rechten Unterlappens. 
Chronische Bronchitis und chronische Bronchopneumonie. 

2 . Beobachtung von Edgren in Seigneurin’s These de Lyon 
1903/4. Observ. II p. 24. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 9j. Bd. 2 
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25jähr. Mann, 1885 aufgenommen mit Facislisparalyse rechts und 
Deviation der Zunge nach derselben Richtung. Leugnet Syphilis und ner¬ 
vöse Erkrankungen. 3—4 1 Harn pro die, heftiger Durst, Kopfschmerzen, 
Erbrechen. Besserung durch Jodkalium. 18ö6 wieder Polyurie (5—6 1), 
Harnbeschaffenheit normal, dieselben Hirnsymptome, wieder Besserung 
durch Jodkalium. Indes hielt diese nicht an. Die Polyurie steigerte 
sich bis auf 111. Inzwischen hatte sich eine Lungentuberkulose ent¬ 
wickelt, die, wenn auch unter dem Einfluß der Behandlung vorüber¬ 
gehende Besserung eintrat, im August 1889 zum Tode führte. 

Autopsie. Tuberc pulmon., Hepatitis und Perihepatitis syphilitica. 
Zerstörung des unteren Teils des Linsenkerns und des vorderen Teils 
der inneren Kapsel wahrscheinlich auf syphilitischer Basis. 

3. Beobachtung von Gentilhomme, Referat in Lancere[aux, 
de la polyurie (diabete insipide), Th&se de Paris 1869 p. 17. 

Es handelt sich um einen im Alter von 54 Jahren gestorbenen 
Mann, welcher sich 20 Jahre vor seinem Tode syphilitisch infiziert hatte. 
Vier Jahre vor dem Tode entstand eine Hemiplegia dextra, welche bei 
dem Gebrauch von Jodkalium heilte, einige Zeit nachher entwickelte 
sich eine linksseitige Hemiplegie, die gleichfalls, wenngleich nicht voll¬ 
ständig, verschwunden ist. Seit 3 Jahren bestehen Gummiknoten und 
Exostosen an verschiedenen Stellen des Körpers. Das mittlere Quantum 
der vermehrten Harnmenge betrug in 24 Stunden 4 1, der Urin enthielt 
kein Eiweiß und keinen Zucker. 

Bei der Sektion des Gehirns konstatierte man in demselben weder 
einen Tumor oder sonst eine nennenswerte Störung. Es fand sich eine 
Exostose des Schädels, Gummiknoten der Leber. 

4. Beobachtung von Fr. M osler, Neuropathische Entstehung der ein¬ 
fachen Harnruhr (Hydrurie) durch Meningitis cerebrospin. epidemica,durch 
Trauma und durch Syphilis. Yircho w’s Archiv Bd. 57 1873 Beob. 3 p. 51. 

Diabetes insipidus bei einem 50jähr. Arbeiter ganz allmählich ent¬ 
standen als erstes Symptom von Gehirn syp hilis. Dazu gesellten sich 
epileptiforrne Krampfzutälle. Die Harnmenge schwankte zwischen 8700 
und 13 200 bei einem spez. Gew. von 1004—lu06. Harn inosithaltig, ohne 
eine Spur von Zucker und Eiweiß. Eine antisyphilitische Kur bewirkte 
auffallende Besserung der Harnruhr. Später Verschlimmerung infolge 
neuer Aploplexien. Lähmung des rechten Arms und Beins. Aphasie. 
Vollständige Anästhesie beider Körperhälften. Allgemeiner Marasmus. 
Tod. Die Sektion ergab als den wesentlichsten Befund eine Ver¬ 
schmälerung, Verdünnung und Erweichung der linken Hälfte der Medulla 
oblongata. Die linksseitigen Nervenstämme waren dünner und durch¬ 
sichtiger. Die Erweichung betraf ganz besonders die grauen Abschnitte 
in den hinteren Abschnitten der linken Hälfte der Medulla oblongata. 
Außerdem sind ausgedehnte Partien der hinteren Hälfte an der linken 
Gehirnhemisphäre erweicht. 

5. ' Beobachtung von Herrn. Oppenheim, Über einen Fall von 
gummöser Erkrankung des Chiasma nervorum opticorum. (Aus derNerven- 
klinik der Berliner Charite. Prof. Westphal.) Virchow’s Archiv 
Bd. 104 1880 p. 306 ff. 
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31jähr., sicher von ihrem Ehemann syphilitisch infizierte Frau, er¬ 
krankt mit Kopfschmerz, Erbrechen, abnorm gesteigertem Durstgefühl 
und entsprechend vermehrter Harnabsonderung. Hemianopsia bitem- 
poralis ohne wesentliche ophthalmoskopische Veränderung. Alle Sym¬ 
ptome zeigten in ihrer Intensität wesentliche Schwankungen. Ca. 10 
Tage vor dem Tode treten bei gleichzeitiger Benommenheit und Verwirrt¬ 
heit, Parese der linken Körperhälfte und Lähmungen im Bereich der 
Nerv, oculomotorii, besonders des linken, auf. Einleitung einer Schmier¬ 
kur hat keinen Erfolg. Nach wenigen Tagen Exitus letalis. 

AnatomischeDiagnose: Arachnitis basilaris gummosa. 
Encephalitis posterior gummosa. Arachnitis spinalis fi- 
brosa (syphilitica). Cicatrices hepatis et renum syphili¬ 
tica e. Hepatitis paren ch y matosa. 

Die von den weichen Hirnhäuten ausgehende gummöse Neubildung, 
welche in der Gegend des Chiasma nervorum opticorum ihren Sitz hatte, 
schädigte besonders das Mittelstück desselben. Unter und besonders über 
demselben hat der Tumor seine größte Ausdehnung, wo es zu einer 
mehr oder weniger vollständigen Unterbrechung der Sehnervenfaserung 
gekommen ist. Die rechte Hälfte des Chiasma ist am stärksten ge¬ 
schädigt. Die Tractus optici und deren Umgebung, ebenso wie die Nervi 
oculomotorii, besonders der linke, sind gleichfalls, aber nach dem ana¬ 
tomischen Befund frischeren Datums erkrankt. Als materielles Substrat 
für die terminalen Symptome fand sich ein encephalitischer Herd in der 
Marksuhstanz der rechten Hemisphäre. 

6 . Beobachtung von Perroud in Seigneurin, These de Lyon 
1903/4. Observ. 3 p. 25. 

Eine syphilitische Erkrankung der 43jähr. Patientin war zu ihren 
Lebzeiten nicht bekannt. Plötzlich, ohne erweisliche Ursache auftreten¬ 
der sehr heftiger Durst. Getränk- und entsprechende Harnmenge von ca. 101. 
Klare Beschaffenheit des Harns, keine Spur von Zucker oder Eiweiß. 
Später intermittierende Krisen von heftigen Schmerzen im Hinterkopf, 
Schwindel, Ohrensausen links, Gesicbtsstörungen. 6 Monate später apo- 
plektischer Insult, Hemiplegia sinistra, intellektuelle Störungen. Coma. 
Tod nach 12 Tagen. Autopsie: Lebersyphilis. Charakteristische menin- 
gitische Veränderungen. Gehirnerweichung. Fünf Gummata im Gehirn, 
ein erbsengroßer nahm die untere Fläche des Kleinhirns ein und stand 
mit der hinteren Fläche der Medulla ohlongata in Beziehung, d. h. mit 
dem Boden des IV. Ventrikels, in dessen linker Hälfte diese mit einer 
sehr deutlichen Depression versehen war. 

Die tödlich verlaufenden Fälle von Diabetes insipidus, der in- 
folge Syphilis sich entwickelt, sind deshalb von einem besonderen 
Interesse, weil durch sie, wofern es sich dabei um spezifische, für 
die Syphilis charakteristische anatomische Veränderungen handelt, 
tei der Autopsie bestimmtere Anhaltspunkte für die kausalen Be¬ 
ziehungen beider Krankheitsprozesse zu einander gewonnen werden 
können. Der Einwand, daß immerhin dabei doch nur ein zufälliges 
Nebeneinandervorkommen vorzuliegen brauche, wird um so hin- 
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fälliger, je häufiger sich diese Kombination von Diabetes insipidus 
und den qu. Organ Veränderungen wiederholen. Hierbei sind jeden¬ 
falls die beiden Möglichkeiten zu berücksichtigen, ob der Diabetes sich : E 
nur neben bestimmt lokalisierten auf syphilitischer Basis ent¬ 
standenen anatomischen Veränderungen, insbesondere des Nerven¬ 
systems entwickeln oder ob dies auch der Fall sein kann, wenn die c 
gleichen Veränderungen auf anderer, d. h. auf einer nicht syphili¬ 
tischen Grundlage entstehen. Von diesen Gesichtspunkten aus werden ..ir 
die in Tabelle II mitgeteilten einschlägigen Beobachtungen angesehen 
und beurteilt werden müssen. 

Was den von Buttersack mitgeteilten, klinisch und ana¬ 
tomisch außerordentlich genau beobachteten Fall anlangt, wobei 
vom Verfasser nicht unterlassen wurde, wichtige Literaturnach¬ 
weisungen zu liefern, so spricht sich der Autor von vornherein durch- t: I 

aus dagegen aus, daß es sich in klinischer Beziehung hier um ein zu- v.E: 

fälliges Nebeneinandervorkommen von einem Diabetes insipidus und - 
den bei der Sektion festgestellten Organ Veränderungen handeln i, 

könne, weil sich doch an den Riesendurst alsbald neben Kopfschmerz, : :i 
Schwindel und gastrischen Beschwerden auch eine Trigeminusneuralgie 
sowie Sehstörung als weitere Symptome angeschlossen haben. Die 
makroskopische und mikroskopische Untersuchung ergab, daß es sich 
in dem Buttersack’schen Falle u. a. um syphilitische Verände¬ 
rungen des Zentralnervensystems handelte, die sich vor den bei 
analogen Fällen konstatierten dadurch auszeichneten, daß bei der 
Kranken Buttersack’s eine außerordentlich umfangreiche und 
ausgedehnte Beteiligung der Wurzelbündel gewisser aus dem Gehirn 
und den an dem Rückenmark austretenden Nerven nachgewiesen 
werden konnte. Auf Grund der anatomischen Untersuchung konnte 
festgestellt werden, daß es sich in diesem Falle um eine Lepto- 
meningitis chronica cerebralis basilaris et spinalis sowie um eine >, 
Perineuritis et Neuritis nodosa an den beiden Nervis oculomotoriis 
und an den Nervenwurzeln des Rückenmarks handelte. Betreffs der 
Entscheidung der Frage, welche Teile des Nervensystems infolge 
ihrer Erkrankung die Entwicklung des Diabetes insipidus ver¬ 
anlaßt haben, läßt der Verfasser eine sicher durchaus berechtigte 
Vorsicht walten. Daß Buttersack sich in der Lokalisationsfrage 
einer wohlberechtigten Reserve befleißigt hat, ergibt sich nämlich da¬ 
raus, daß in den Fällen von Edgren und Gentilhomme sich an¬ 
dersartige Veränderungen des Gehirns fanden. Über das Verhalten 
des Rückenmarks ist nur in dem Buttersack’schen Falle, bei 
dem sich die anatomische Untersuchung auch auf den Nervus sym- 
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pathicus erstreckte, nichts gesagt, eine Lücke, welche in späteren 
einschlägigen Untersuchungen nicht gelassen werden sollte. In 
dem Edgren’sehen Falle wurde im Gehirn eine Zerstörung des 
unteren Teils des Linsenkerns und des vorderen Teils der inneren 
Kapsel, deren Pathogenese als wahrscheinlich auf Syphilis beruhend, 
woran die gleichzeitig vorhandene Lebersyphilis denken ließ, an¬ 
genommen wurde, konstatiert, während in der Beobachtung Gen- 
tilhommes der Befund im Gehirn so gut wie negativ ausgefallen 
zu sein scheint. Wenigstens wurde dabei nichts Nennenswertes 
gefunden, sondern lediglich eine Exostose des Schädels. Dagegen 
fanden sich in den Beobachtungen von Mosler und Perroud 
ausgesprochene cerebrale Veränderungen, wobei das verlängerte 
Mark in bemerkenswerter Weise mitbeteiligt war. In dem Mosler¬ 
sehen Falle handelte es sich um eine Verkleinerung, Verdünnung 
und Erweichung der linken Hälfte, und zwar besonders der grauen 
Substanz der Medulla oblongata und um einen Schwund der von 
ihr abgehenden Nerven. Außerdem freilich waren ausgedehnte 
Partien der linken Gehirnhemisphäre erweicht. Bei dem Falle von 
Perroud fanden sich gleichfalls und zwar noch zahlreichere Lokali¬ 
sationen, darunter fünf Gummata, Gehirnerweichung und menin- 
gitische Veränderungen. Ein erbsengroßes Gumma nahm die untere 
Fläche des Kleinhirns ein und stand mit der hinteren Fläche der 
Medulla oblongata, d. h. mit dem Boden des 4. Ventrikels in Be¬ 
ziehung, in dessen linker Hälfte diese mit einer sehr deutlichen 
Depression versehen war. 

Jedenfalls ist es beachtenswert, daß unter den 6 in Tabelle II 
referierten Fällen dreimal Veränderungen des verlängerten Marks 
nachgewiesen worden sind. Angesichts von später bei der Be¬ 
sprechung der Symptomatologie zu berichtenden Fällen, insbesondere 
eines daselbst referierten M os ler'sehen Falles (aus dem 43. Bande 
von Virchow’s Archiv p. 225), bei denen nichtsyphilitische Er¬ 
krankungen der Medulla oblongata Vorlagen und die nichtsdesto¬ 
weniger mit Diabetes insipidus vergesellschaftet waren, ist mit der 
Möglichkeit, ja mit der Wahrscheinlichkeit zu rechnen, daß bei den 
in Tabelle II verzeichneten Fällen von Diabetes insipidus nicht 
sowohl das ätiologisch e Moment der Erkrankung, also die Syphi¬ 
lis, sondern vielmehr die Lokalisation des pathologischen Pro¬ 
zesses in gewissen Partien des verlängerten Marks als das Binde¬ 
glied zwischen der Hirnerkrankung und dem Diabetes insipidus 
anzusehen sein dürfte. Beiläufig mag noch gesagt sein, daß in 5 
von 6 der in Tabelle II aufgezählten Fällen Lebersyphilis bestand, 
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nur in dem Mosler’sehen Falle wird davon nichts erwähnt. Daß 
in diesen Fällen die syphilitische Lebererkrankung ebenso wie die 
anderen angeführten syphilitischen Organerkrankungen an und für 
sich keine kausalen Beziehungen zur Entwicklung des Diabetes 
insipidus gehabt haben, darf wohl als sicher angenommen werden. 
— Auf die Beziehungen desselben zu Erkrankungen der Bauch* 
organe werde ich später zurückkommen. 

Eine statistische Übersicht über die Häufigkeit des Neben¬ 
einandervorkommens von Diabetes insipidus und Syphilis des Ge¬ 
hirns läßt sich freilich nicht geben, indes ist es jedenfalls kein zu 
seltenes. A. Fournier 1 ) fand in seinen Notizen 6 Fälle, bei denen 
eine beträchtliche Steigerung des Durstes mit starker Harnver¬ 
mehrung mitten (au milieu de) unter verschiedenen Symptomen 
cerebraler Syphilis hinzugetreten ist. In dem allseitig sehr genau 
untersuchten Oppen hei m’sehen Falle eröffneten dagegen neben 
Kopfschmerzen und Erbrechen abnorm gesteigertes Durstgefühl und 
entsprechend vermehrtes Bedürfnis zum Harnlassen die Szene. Der 
eigentümlich sprunghafte Verlauf, sowie das Auftreten und Wieder¬ 
rückgängigwerden schwerer Hirnerscheinungen unterschied in diesem 
wie in vielen anderen einschlägigen Fällen von Gehirn Syphilis diese 
von den eigentlichen Hirngeschwülsten, welche in der Regel eine 
durchaus andere Entwicklung haben. Die in der Tabelle II an¬ 
gegebene genauer geschilderte, bei der Autopsie gefundene Lokali¬ 
sation des syphilitischen Prozesses an der Basis des Gehirns, läßt 
an die von Rosenthal 2 ) vertretene Ansicht denken, daß, da die 
in der Höhe des Infundibulum vorhandene graue Substanz lediglich 
eine Fortsetzung des Graus im 3. bzw. 4. Ventrikel ist, welche sich 
bis in die Substanz der Medulla oblongata erstreckt, Geschwülste der 
Zirbeldrüsengegend durch Veranlassung von Zirkulationsstörungen, 
Hyperämien usvv. erzeugen und zur Entstehung von Diabetes führen 
können. 

Durch die vorstehenden Ausführungen erscheint jedenfalls soviel 
erwiesen, daß die Syphilis in verschiedenen Stadien und auf zwei ver¬ 
schiedene Weisen zur Entwicklung des Diabetes insipidus Ver¬ 
anlassung geben kann, wir kennen nämlich erstens die ohne und 
zweitens die mit grob anatomisch nachweisbaren materiellen Ver¬ 
änderungen des Zentralnervensystems einhergehende Form. Betreffs 


1) Fournier, La syphilis du cerveau. Paris 1879 p. 496. 

2 } Rosenthal, Handbuch der Nervenkrankheiten 1870 p. 6(> (citiert nach 
0 p p e n h ei in a. a. 0.)- 
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der Lokalisation der letzteren gilt der von 0. Kahler 1 ) für die 
Lokalisation der dauernden Polyurie bei Gehirnerkrankungen im 
allgemeinen aufgestellte Satz, daß sie sich im allgemeinen auf 
Läsionen der in der hinteren Schädelgrube liegenden Hirnteile und 
der grauen Bodenkommissur beziehen läßt, daß aber eine genauere 
Lokalisation als zentrales Herdsymptom aus den vorliegenden patho¬ 
logischen Tatsachen nicht gefolgert werden kann. Was den ohne 
grob anatomische Läsionen des Zentralnervensystems entstehenden 
Diabetes insipidus anlangt, so mag hier noch eingeschaltet werden, 
daß ihre Pathogenese sich an die Fälle anschließt, welche im Ge¬ 
folge gewisser allgemeiner Neurosen, so der Epilepsie, der Hysterie 
«sw. anschließt. Wie bereits Fournier hervorgehoben hat, ist 
die Hysterie bei dem ohne materielle Läsion des Zentralnerven¬ 
systems im Gefolge der Syphilis, und zwar im sekundären Stadium 
derselben auftretenden Diabetes insipidus die anscheinend allein in 
Frage kommende Neurose, worauf die hierbei in der Regel auf¬ 
tretende Bulimie, eine gar nicht seltene Erscheinung bei der Hysterie, 
hinweisen dürfte. 

Es dürfte also der infolge von Syphilis auftretende Diabetes 
insipidus den von 0. Kahler aufgestellten Satz (a. a. 0. p. 126) 
zu stützen vermögen, daß, wie von mir und nach mir von Senator, 
Külz u.&., welche zusammenfassende Arbeiten über den Diabetes 
insipidus geliefert haben, begründet wurde, in Rücksicht auf die 
feststehenden Tatsachen über die physiologische Harn Sekretion die 
Pathogenese einer plötzlich entstandenen dauernden Polyurie nur 
in einer nervösen Störung gesucht werden kann. Die hier in Be¬ 
tracht kommenden nervösen Störungen können sehr mannigfacher 
Natur sein, wie aus meiner oben (p. 1, Fußnote 1) citierten Arbeit, 
auf welche auch 0. Kahler Bezug nimmt, hervorgeht. Es sei 
hier u. a. erinnert an den nach Schädeltraumen auftretenden 
Diabetes insipidus. 0. Kahler (a. a. 0.) hat die einschlägige 
Kasuistik in zwei Gruppen gesondert, nämlich a) in solche, welche 
neben der dauernden Polyurie keine und b) in solche, die daneben 
cerebrale Herdsymptome aufweisen. Kahler hebt sehr richtig 
hervor, daß man nicht imstande ist, wofern man sich auf die Ver¬ 
wertung der pathologischen Tatsachen beschränkt, die traumatische 
dauernde Polyurie auf die Läsion eines bestimmten Hirnteils zuriick- 
zuführen. Ferner sei des Auftretens der dauernden Polyurie nach 


1) 0. Kahler, Die dauernde Polyurie als cerebrales Herdsymptom. Zeitsehr. 
für Heilkunde VII, 1886 p. 105 ff. 
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Gemütsbewegungen gedacht. Ein eindeutiges Paradigma 
in dieser Beziehung finden wir bei Lacombe (de la polyurie, 
These de Paris 1841). Es handelte sich um eine 33jährige Frau, 
welche einen Augenblick nach Empfang einer Todesnachricht heftigen 
Durst und anhaltenden Kopfschmerz verspürte. In der folgenden 
Nacht wurden kolossale Mengen Wasser getrunken. Es entwickelte 
sich eine dauernde einfache, noch nach 4 Jahren andauernde Polyurie. 
Daß hierher auch die Psychosen gehören, geht aus der Zusammen¬ 
stellung der ätiologischen Momente des Diabetes insipidus hervor, 
welche van der Heijden in seiner Inauguraldissertation (Leiden 
1875) geliefert hat. Ri ege r und mit ihm Reichardt wollten, 
worauf ich ausführlich zurückkommen werde, neuerdings den Diabetes 
insipidus fast lediglich als Symptom einer Geisteskrankheit an¬ 
gesehen wissen. 

Dem Diabetes insipidus zählen manche Beobachter auch heute 
noch diejenigen Fälle von Polyurie zu, welche man im Gefolge von 
akuten und chronischen Infektionskrankheiten beob¬ 
achtet. Ich habe zu dieser Frage (a. a. 0. Fußnote 1, p. 372) bereits 
Stellung genommen. Ich habe hier zunächst auf die in der Re- 
konvalescenz schwerer Krankheiten auftretenden Polyurien hin¬ 
gewiesen und dabei beispielsweise an Fälle von Rückfallstyphus 
aus der von mir im Breslauer Allerheiligenhospital 1868 beobachteten 
großen Epidemie berichtet, bei denen die tägliche Urinmenge auf 
6000 —8000 ccm sich steigerte. 0. Wyß und C. Bock haben in 
ihren Studien über Febris recurrens (Berlin 1869 p. 147 ) 
aus der gleichen Epidemie analoge Erfahrungen mitgeteilt. Die 
gleichen Beobachtungen habe ich häufig beim Unterleibstyphus 
gemacht. Hier sah ich oft genug in der Rekcnvalescenz die täg¬ 
liche Urinmenge bis auf 10 1 in 24 Stunden steigen. Daraus er¬ 
klärt sich die entsprechende Abnahme des Körpergewichts während 
der Rekonvalescenz, die die während der Krankheit selbst um ein 
Erhebliches zu übersteigen pflegt. Vielleicht gehört hierher auch 
die bei einer Reihe von eh r on is c hen, insbesondere auch Lungen- 
kran k h e i t e n gelegentlich auftretende Polyurie. So gedenkt der¬ 
selben als eines freilich sehr seltenen Vorkommens Rayer (Tratte 
des maladies des reins etc.. T. 1. p. 64. Paris lb39), wobei er nicht 
unterläßt zu bemerken, daß in allen einschlägigen Fällen das Ge¬ 
wicht der Getränke und des Harns mit großer Sorgfalt festgestellt 
worden sei. Ich habe mich immer schon dahin ausgesprochen, daß 
man alle die Polyurien, bei welchen die Steigerung der Harnmenge 
lediglich ein Symptom vermehrter Spannung des Aortensystems 
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infolge der Verdünnung des Blutserums ist, ebenso von dem Diabetes 
insipidus trennen müsse, wie die Polyurien, die eine Folge der 
Spannungszunahme des Aortensystems sind, welche durch die Hyper¬ 
trophie des linken Ventrikels bedingt wird. In der neuesten Zeit 
hat Lacroix 1 ) das Vorkommen des Diabetes insipidus bei ver¬ 
schiedenen Infektionskrankheiten bearbeitet und als ein sehr seltenes 
bezeichnet. Aus seinen Mitteilungen sei hier hervorgehoben, daß 
er angibt, daß Polyurie auch im fieberhaften Stadium dieser Krank¬ 
heiten vorkomme. Abgesehen von der Polyurie bei akuten Krank¬ 
heiten wird sie nach Lacroix’ Ermittelungen auch bei chronischen 
zu irgendeiner Zeit ihres Bestehens beobachtet. Bei Tuberkulösen 
hat man Polyurie oft im akuten und subakuten Stadium gesehen. 
Bei Malaria trat sie einmal in einem Fieberanfall auf. Endlich 
gedenkt Lacroix der eingangs (s. p. 3) erwähnten Beobachtungen 
von Fournier, bei denen immer im Beginn des sekundären Stadiums 
der Syphilis mit einem Ensemble von anderen nervösen Störungen 
Polyphagie als primäre Störung auftritt, der er die Polydipsie und 
die Polyurie unterordnen will. W. Dickinson (a. a. 0. p. 200) 
führt außerdem noch Diphtherie, Enteritis, Pocken, akuten Rheuma¬ 
tismus und Wechselfieber (ague), bei denen die Polyurie, die er dem 
Diabetes insipidus zuzählt, bisweilen während der Rekonvalescenz 
mit heftigem Kopfschmerz beginnt. 

Was das Vorkommen von Polyurie im Gefolge von Nieren¬ 
krankheiten anlangt, so ist bereits von G. Owen Rees 2 ) be¬ 
kanntlich auf die Vermehrung der Harnmenge bei fortschreitender 
Grannlarentartung der Nieren aufmerksam gemacht worden. Ganz 
analoge Erfahrungen wurden von Frerichs 3 ) mitgeteilt. Die 
Polyurie bei Granularatrophie der Niere ist eine heut unbestrittene 
Tatsache. Ich werde in dem die Symptomatologie des Diabetes 
insipidus behandelnden Abschnitt dieser Arbeit darauf zu sprechen 
kommen, daß bei der dauernden Polyurie im Greisenalter zunächst 
nicht an einen Diabetes insipidus, sondern an renale Erkrankungen 
zu denken sein wird. Dasselbe gilt von den im frühesten Kindes¬ 
alter auftretenden einschlägigen Erkrankungen, mit Ausnahme der 
Fälle, bei denen ausgesprochene Symptome von Erkrankungen des 


1) C. J. J. Lacroix, Contrib. ä Feinde du diabete iusipide, ses rajiports 
avec Je.s infections. Paris. These 1904 (1903/4) Nr. 290. 

2 ) Rees, G. Owen, Über Nierenkranklieiten mit eiweißhaltigem Urin. (Morb. 
Brig-htii). Deutsch von Bosztok. Braunschweig 1852 S. 3(> u. 37. 

3) Frerichs, Die Bright’sche Nierenkranklieit usw. ßraunschweig 1851, 
p. 59 u. 60. 
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Zentralnervensystems vorhanden sind, gleichgültig, ob dieselben 
syphilitischer oder nichtsyphilitischer Natur sind. Daß übrigens 
die im Gefolge von Nierenbeckenentzündungen, ebensowenig wie 
die bei der Resorption von hydropischen Ergüssen (Hydrops ana- 
sarca, Pleura- und Peritonealergüsse) auftretenden vorübergehenden, 
d. h. mit dem Aufhören der betreffenden Krankheiten und die 
bereits erwähnten in der Rekonvalescenz gewisser akuter infek¬ 
tiöser Erkrankungen sich einstellenden Polyurien dem Diabetes 
insipidus zuzuzählen sind, braucht hier nicht weitläufiger erörtert 
zu werden. 

Auf die eingangs erwähnten Beziehungen der beim Diabetes 
mellitus in der Regel bestehenden zu der beim Diabetes insipidus 
auftretenden Polyurie werde ich in dem die Symptomatologie des¬ 
selben betreffenden nächsten Abschnitt zurückkommen. 

Was den Zusammenhang des Diabetes insipidus mit Erkran¬ 
kungen der Bauchorgane anlangt, so ist bereits W. H. Dickin- 
son (a. a. 0. p. 190) auf die hier in Betracht kommenden Beobach¬ 
tungen genauer eingegangen. Er meint, daß durch gewisse Bauch- 
tumoren, durch w r elche die Nierennerven komprimiert oder gereizt 
werden, Diabetes insipidus bewirkt wei den könne und bezieht sich dabei 
darauf, daß auf experimentellem Wege mittels der Durchschneidung 
des Splanchnicus oder durch Vagusreizung Hydrnrie hervorgerufen 
werden könne. Bei dieser Gelegenheit darf nicht unerwähnt bleiben, ! 
daß nach Lewin-Böer (Deutsche med. Wochenschr. 1894) durch j 
Ausrottung des Ganglion coeliacnm zwar bisweilen Glykosurie, nicht 
aber eine einfache Polyurie erzeugt werden kann. Die von Dickinson 
als Beweis angeführte Beobachtung von Haughton (Dublin 
quarterly Journ. Novmb. 1863 p. 323), bei der es sich um einen 
fibrösen Uterustumor handelte, an der D i c k i n soji .selbst die un¬ 
vollständige Untersuchung des Gehirns bemängelt, dürfte seiner 
Behauptung nicht zur Stütze dienen. Obwohl ich die Pathogenese 
des Diabetes insipidus infolge von Splanelinicusaffektionen keines¬ 
wegs leugnen möchte, muß man doch D. Gerhardt 1 ) bestimmen. 

1) 1). (Gerhardt, Diabetes insipidus in Nothnagel’s spez. Pathol. u. Therap. 

7. Bd. 7. Teil p. 44 ( Wien 1899). Herb ard t citicrthier das Auftreten von Diabetes 
insipidus naeh 8toli in die Lebergogend (Piorrv, Oliarcot, Fischer, Arcb. 
orner. 1*02 und Stoermer, Dissert. Kiel 18921, bei gutartiger Lebergeschwulst 
(Schröder). Diabetes insipidus mit gleichzeitigen Koliken (S toermer), bei un¬ 
stillbaren Diarrhöen mit unbestimmten Cerebralsymptomen (La nee raus nnd 
0. Kahler'. Hierher wird ferner die nach wiederholter Milzpnnktion bei 
einem Leukämischen anftretende vorübergehende Polyurie gerechnet, sowie endlich 
die Fälle von Diabetes insipidus bei Aortenaneurysma (Ralfe, Lancet 1876) 
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welcher alle in diese Kategorie gehörenden nur klinisch beobachteten 
Fälle für höchst unsicher erklärt. Dasselbe gilt von den Angaben, 
welche überden Einfluß der Temperatur auf die Entstehung 
des Diabetes insipidus (a. a. 0.) gemacht worden sind. Van der 
Heijden zählt folgende hierbei in Betracht kommende Temperatur¬ 
einflüsse auf: kalter Trunk in der Hitze, Fall ins Wasser, Insolation, 
Schlafen auf kühlem Boden. Wenn darin wirklich der letzte Grund 
für das Auftreten des Diabetes insipidus läge, müßte derselbe viel 
öfter Vorkommen, als es tatsächlich der Fall ist. Als eine Gelegen¬ 
heitsursache können derartige Schädigungen immerhin wohl zu¬ 
gelassen werden, und es ist wahrscheinlich, daß hierbei dem nervösen 
Faktor keine unerhebliche Bedeutung zukommt. 

Ob eine mit dem immerhin nur selten vorkommenden Diabetes 
insipidus des Menschen identische, d. h. wahrscheinlich auf einer 
nervösen Störung beruhende Krankheit, bei welcher dauernd eine 
abDorm große Menge eines sehr dünnflüssigen Harns entleert wird, 
auch bei Tieren vorkommt, ist noch nicht sicher erwiesen. In der 
Tierheilkunde ist es bisher Sitte gewesen, jede Polyurie als reine 
„Harnruhr“ oder „Lauterstall“ zu bezeichnen. Diese Affektion ist 
aber lediglich ein häufig ganz vorübergehendes Krankheitssymptom 
und unterscheidet sich dadurch von dem menschlichen Diabetes in¬ 
sipidus. Zu den bei den Haustieren auftretenden Polyurien ge¬ 
hört auch außer gewissen, bereits erwähnten, auch beim Menschen 
vorkommenden Polyurien, nämlich den infolge der Resorption von 
Ergüssen seröser und entzündlicher Natur und den im Verlauf und 
gegen das Ende von verschiedenen akuten Krankheiten, insbesondere 
eine bei Pferden auftretende Polyurie. Bei ihnen kommt dieselbe 
sogar häufig seuchenartig vor. Als die Hauptursache derselben ist 
die Verfütterung von verdorbenem, dumpfigem Hafer anzusehen. 
Dammann hat auch nach der Verfütterung dumpfiger Erbsen 
solche Polyurie beobachtet. Mit dem wahren Diabetes insipidus 
hat diese mit dem Aufhören der wirksamen Noxe verschwindende 
toxische Polyurie ebensowenig etwas gemein, wie die durch die 
Schrumpfniere bedingte. 1 2 ) Die Polyurie beim Pferde ist übrigens, 
wie wir aus einer einschlägigen lehrreichen Arbeit von Albert 
Hobin und H. Benjamin -) ersehen, ein kompliziertes Kapitel. 

1) Friedberger u. Frohner. Lehrb. d. spez. Patliol. u. Therapie der 
Haustiere 5. Aufl. 2. Bd. p. 161 f. Stuttgart 1H00. 

2) Albert Robin et Henri Benjamin, Be la polvurie du eheval. Paris 
1885. Warum die Verfasser sagen, daß die Polyurie im allgemeinen mit dem 
Worte „pisse“ bezeichnet wird, ist inir aus dem Studium der französischen und 
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Diese Autoren haben in ihrer Arbeit die einschlägige französische 
Literatur mitgeteilt und haben ihre eigenen Erfahrungen über 
diesen Gegenstand gleichzeitig angeführt. Da es sich bei allen 
diesen Formen der Polyurie des Pferdes nicht um einen dem mensch¬ 
lichen Diabetes insipidus gleichen Krankheitsprozeß handelt, mag 
es genügen, hier auf die bei uns, soweit ich es übersehe, nicht 
recht bekannt gewordene Arbeit von Robin und Benjamin hin¬ 
gewiesen zu haben. 


2. Abschnitt. 

Symptomatologisches. 

Die wesentlichen Symptome des Diabetes insipidus sind ge¬ 
steigertes Durstgefühl (Polydipsie) und die dementsprechend ge¬ 
steigerte Flüssigkeitsaufnahmesowie die vermehrte Harnausscheidung 
(Polyurie). Manche Autoren lassen die Polyurie das primäre, die 
Polydipsie und die vermehrte Flüssigkeitsaufnahme das sekundäre 
Symptom sein. Gerade diese Frage hat in der jüngsten Zeit 
wieder zu viel Diskussionen Veranlassung gegeben. 

Bevor ich mich damit beschäftige, erscheint es mir angezeigt 
über die Schwester der krankhaften Polyurie den krankhaften 
Heißhunger, die sogenannte Bulimie, den „Ochsenhunger“ beim 
Diabetes insipidus einige Worte vorauszuschicken. Der Appetit 
verhält sich jedenfalls bei den verschiedenen Fällen von Diabetes 
insipidus sehr verschieden. Bei manchen ist er normal, bei andereu 
vermindert, bei wieder anderen ist er krankhaft gesteigert. Bei 
den letzteren wird eine gesteigerte Harnstoffausscheidung die natür¬ 
liche Folge sein und man wird dann der Form des Diabetes insi¬ 
pidus begegnen, welche man als Azoturie zu bezeichnen pflegt. 
Appetitschwund muß beim Diabetes insipidus wie überall als ein 
ungünstiges Symptom angesehen werden. Der krankhafte Heiß¬ 
hunger muß seine besonderen Ursachen haben. W. H. Dickinson 
(a. a. 0. p. 204) berichtet, daß in den von ihm beobachteten Fällen 
der Appetit kein übermäßiger gewesen sei. Auch in meinen eigenen 
einschlägigen Beobachtungen war dies nicht der Fall. Im allge¬ 
meinen scheint ein solcher krankhafter Heißhunger beim Diabetes 
insipidus selten zu sein. Trousseau berichtet von einem solchen 
Kranken, der, obwohl er in einem Restaurant speiste, in dem Brot 
nach Belieben bei der Mahlzeit genossen werden durfte, ohne be¬ 


deutsehen Wörterbücher nicht klar geworden. Aneh sonst habe ich darüber nichts 
bestätigendes finden können. 
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sonders bezahlt werden zu müssen, doch so viel davon verzehrte, 
daß ihm der Wirt veranlaßte, seine Mahlzeit anderswo einzunehmen. 
Dieser erwähnten relativen Seltenheit der Bulimie bei dem Diabetes 
insipidus gegenüber stehen die oben (p. 2) erwähnten Erfahrungen 
von Bulimie beim Diabetes insipidus, der gelegentlich im sekun¬ 
dären Stadium der Syphilis auftritt. Fournier selbst sieht diesen 
krankhaften Heißhunger als ein nervöses Symptom an. Angesichts 
der zahlreichen nervösen und hysterischen Symptome, welche Four- 
nier’s Patienten aufwiesen, sowie der Tatsache, daß man erfahrungs¬ 
gemäß auch bei nicht syphilitischen Personen, die lediglich hyste¬ 
risch sind, ohne daß Diabetes insipidus besteht, gelegentlich krank¬ 
haften Heißhunger beobachtet, wird sich gegen die Fournier’sehe 
Auffassung nicht viel einwenden lassen. 

Es fehlt auch nicht an Beobachtern, welche wie die beim Dia¬ 
betes insipidus manchmal vorkommende Bulimie so auch die als 
charakteristisch für ihn geltende Polydipsie als das primär auf¬ 
tretende Krankheitssymptom betrachten, während sie die Polyurie 
lediglich als Folge derselben ansehen. 

In einer auch die Pathogenese des Diabetes insipidus betreffen¬ 
den Arbeit: „Über die Trunksucht und die Suchten überhaupt“ 
hat Rieger 1 2 ) (Würzburg) zu der Frage über die Stellung des 
Diabetes insipidus in dem nosologischen Sj^stem sich geäußert. Er 
formuliert seine Ansicht dahin, daß es ihm nie gelungen sei, einen 
prinzipiellen Unterschied zwischen dem, was die innere Medizin als 
Diabetes insipidus bezeichnet, und der Dipsomanie zu finden, die 
letztere sei nur eine Abnormität von zeitlicher Periodizität, der 
sogenannte Diabetes insipidus aber in der Regel ein stationärer 
Zustand. Rieger stellt die Trunksucht im gewöhnlichen Sinne 
mit dem Hineinschütten von großen Wassermengen bei der Poly¬ 
dipsie in Parallele *)• In beiden liege ein krankhafter psychischer 

1) Rieger, In der Festschr. zu usw. der Heil- und Pflegeanstalt Wenieck 
p. 55/6, Jena 1905. 

2) Hierbei ist eine Mitteilung von A. Tronsseau in seiner Vorlesung: 
Uber Polydipsie, Diabetes insipidus (mediz. Klinik des Ilötel Dien in Paris, 
Deutsch von Cnlmann Bd. 2 p. 750, Würzburg 1868) von großem Interesse. 
Tionssean berichtet hier u. a. über einen einschlägigen Fall, bei dem die merk¬ 
würdige Leichtigkeit bemerkenswert war, mit web her das betr. Individuum 
alkoholhaltige Getränke vertrug. Heben seinem Weine trank es noch täglich 
6 Liter weinige Tisane. Von dem ihm verordnten Branntwein trank er inner¬ 
halb 2 Stnnden einen vollen Liter. Diese Dosis Branntwein trank er alltäglich, 
ohne dadurch im geringsten angegriffen zu werden. Kr erzählte, daß er seit dem 
Beginn der mit einem gewaltigen Durst einsetzenden Krankheit sich diese seltsame 
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Zwang. Solche Menschen, welche täglich 5 bis 10 1 Wasser 1 ) 
trinken, kommen beim Vorhandensein stärkerer hypochondrischer 
Wahnideen oder solcher des Verfolgungswahns gelegentlich mit 
der Psychiatrie in Berührung. R i e g e r bestreitet mit Entschieden¬ 
heit, daß die Polydipsie das Sekundäre sei und das Primäre die 
exzessive Überproduktion der Nieren, etwa analog der bei exzessiv 
schwitzenden Menschen auftretenden Polydipsie. 2 ) Ri eg er sieht 
den Diabetes insipidus lediglich ebenso als eine reine Geistes¬ 
störung an, wie die Dipsomanie einer- und den Verfolgungswahn 
andererseits. In demselben Jahre hat ganz entgegengesetzt Erich 
Meyer 3 ) den Diabetes insipidus als eine primäre Polyurie infolge 
Unfähigkeit der Niere, einen normal konzentrierten Harn zu liefern, 
bezeichnet. Rieger’s Schüler, M. Re ic har dt hat sodann in 
seiner Arbeit: „Der Diabetes insipidus, Symptom einer Geisteskrank¬ 
heit?“ zu der in diesem Titel enthaltenen Frage Stellung genommen 
und hat sie bejaht. 

Er weist darauf hin, daß Geisteskranke teils vorübergehend, 
episodisch, periodisch, teils auch dauernd, monate- und jahrelang 
Unmengen von Wasser (bis 5 1 täglich) zu trinken und einen Urin, 
der oft ein spezifisches Gewicht unter 1010, ja unter 1005 aufweist, 
zu entleeren pflegen. Sie sind dieser Dipsomanie infolge von 
Wahngedanken (hypochondrischer, paranoiischer Natur), von Stirn- 
mungsanomalien, abnormen Sensationen oder aus unbekannten 
Gründen verfallen. 

Reichardt hat, worauf ich später zurückzukommen haben 
werde, versucht festzustellen, ob bzw. inwieweit seine Ansicht für 
die in der Literatur niedergelegten „idiopathischen“ Diabetes insi- 


Innnnnität gegen Alkohol erworben habe, von dem er die stärksten Dosen, ohne 
betrunken zu werden, genießen konnte. Er hatte mehrfach gewettet in einem 
Sitze 20 Liter Wein trinken z« können, ohne die geringste nervöse Störung zu 
empfinden und diese Wette habe er gewonnen. Symptome, welche auf eine 
Psychose hätten schließen lassen, fanden sich bei dem Patienten, einem jungen 
Barschen, nicht. 

1) Diese Quantitäten können weit überschritten werden. Troussean 
ja. a. 0. p. 752) berichtet von einem Patienten der täglich 6, 8, 15, ja 40 Liter 
Flüssigkeit trank und in der nämlichen Zeit 8, 10, 16, 37 und selbst 43 Liter 
Harn entleerte. 

2 ) Trousseau ia. a. 0. p. 752) bezeichnet die einschlägige Krankheit, 
welche mit dem Namen Diabetes spurius, insipidus, Uydromanie, Polyurie, Urinae 
proflexis belegt wird, als echte Polydipsie. 

3) Erich Meyer. Diabetes insipidus und andere Polyurien. Deutsches 
Archiv f. kliu. Med. Bd. 83 1005 p. 1 ff. 
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pidasfälle, sowie für diejenigen bei „Hysterie“ und Epilepsie zutreffend 
ist Reichardt 1 ) hebt hervor, daß bei dem idiopathischen Dia¬ 
betes insipidus die Entscheidung der Frage, ob es sich dabei um 
eine psychische Anomalie handelt, annähernd mit der zusammen¬ 
fällt, ob die Polyurie oder die Polydipsie das Primäre ist. Ob 
bzw. inwieweit dies beides zutreffend ist, soll später erörtert werden. 
Hier soll zunächst die zweite Frage beantwortet werden. Dieselbe 
ist bereits in früherer Zeit in verschiedener Weise unter Aufbietung 
des gesamten klinischen Rüstzeuges diskutiert worden und es 
scheint angezeigt, aus der Literatur darüber einige Belege beizu¬ 
bringen. 

M. Romberg 2 ) betont, daß eine Hyperästhesie des Durst¬ 
gefühls, Polydipsie, zuweilen als primäre Affektion beobachtet 
worden sei, wobei das kaum zu befriedigende Verlangen vorzüglich 
auf kalte Getränke gerichtet ist und bei Tag und Nacht quält. 
M. Romberg hebt bei dieser Gelegenheit ganz zutreffend hervor, 
daß Hunger dabei gewöhnlich nicht vorhanden ist und daß zu¬ 
weilen vielmehr selbst Widerwillen gegen das Essen beobachtet 
wird. Der Urin entspricht in seiner Quantität dem genossenen 
Getränk und weicht, die Verdünnung abgerechnet, von seiner nor¬ 
malen Beschaffenheit nicht ab. Rom berg meint, daß mit einiger 
Wahrscheinlichkeit der Vagus und wie Valentin meint, dessen 
sensible Schlundäste als Konduktor dieses Gefühls anzusehen seien. 
Bei dieser Gelegenheit weist Romberg auch darauf hin, daß 
Larrey bei Verletzungen des Ösophagus und des N. vagus sehr 
heftigen Durst als begleitendes Symptom wahrgenommen haben 
will. P. Buttersack 3 ), welcher eine Reihe von einschlägigen 
Angaben aus der Literatur gesammelt hat, läßt nicht nur sowohl 
eine primäre Polydipsie sondern auch eine primäre Polyurie und über¬ 
dies endlich Mischformen derselben zu. Bei der primären Polydipsie 
ist die gesteigerte Flüssigkeitszufuhr, bei der primären Polyurie 
die abnorm gesteigerte Abfuhr der Flüssigkeit das Krankhafte. 
Buttersack hält übrigens die anamnestischen Angaben darüber, 
ob das Dnrstgefühl oder die Polyurie das primäre Symptom ge- 


lj M. Reichardt, Arbeiten aus der psychiatrischen Klinik zu Würzburg 
2. H. p. 49, Jena 1908. 

2) M. Romberg, Pathologie und Therapie der Sensibilitäts- und Motilitiits- 
nenrosen. 3. Aufl. p. lii), Berlin 1857. 

3) P. Buttersack, Zur Lehre von den svphil. Erkrankungen des Zentral¬ 
nervensystems nsw. Heidelberger Inaug.-Pissert. 1886, 8.-A. a. d. Arcb. f. Psychiatr. 
n. Aervenkrankh. Bd. XVII, H. 3 mit vielen Litenuunuigaben. 
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sei. für wenig bedeutungsvoll. weil dabei zu viel „Indivi¬ 
duelles - umspiele. ohne sie übrigens für wertlos zu halten, er erachtet 
auch die Angabe von Andersohn 1 * nicht für unmöglich, daß eine 
P*dydij»ie in eine Polyurie übergehen könne. Letzterer stellt sich 
nämlich vor. daß bei langdauernder Polydipsie die Xierengefäße 
infolge der an sie gestellten großen Ansprüche ihren Tonus ver¬ 
lieren und bleibend erweitert sind. Ferner kommt A. Pfibram*) 
auf Grund eines einen 23jährigen Bergmann betreffenden Falles 
zu dem Schlüsse, daß es einen einfachen Diabetes insipidus gibt, 
bei welchem die Polydipsie das Primäre, und die vermehrte Harn¬ 
ausscheidung das Sekundäre ist. Während Strauß 3 ) wiederum 
und zwar gestützt auf eine Reihe von Gründen wenigstens für die 
Fälle, welche genauer analysiert wurden, die Ansicht vertritt, daß 
die Polyurie stets das Primäre und die Polydipsie das Sekundäre 
sei. sind Lacombe und nach ihm noch eine Reihe anderer französi¬ 
scher Beobachter 4 , 1 der entgegengesetzten Ansicht. Dagegen aber 
spricht sich Senator 5 ) insofern aus. als derselbe wenigstens für 
die Mehrzahl der Fälle von Diabetes insipidus den Durst bzw. die 
Polydipsie ganz unzweifelhaft erst als die Folge der gesteigerten 
Nierentätigkeit, d. i. der Polyurie betrachtet: nur für die jedenfalls 
ungemein seltenen Fälle, in denen das Umgekehrte stattfindet, will 
Senator die Bezeichnung Polydipsie Vorbehalten wissen. Auch 
D. Gerhardt 6 * hat sich dahin entschieden, daß das Krankheits¬ 
bild des Diabetes insipidus sich verschieden entwickeln könne und 
nimmt für einen gewissen Bruchteil der Fälle von Diabetes in¬ 
sipidus an. daß die vermehrte Harnausscheidung die Folge des ver¬ 
mehrten Trinkens sei. bei einem Teil dieser Fälle könne sogar 
durch allmähliche oder plötzliche Unterdrückung der Wasserzufuhr 
Heilung eintreten. aber für eine große Zahl von anderen Fällen 

1 Ai*rx. A ii d er so h n. Beiträge z Kenntnis der nicht znekerführenden Harn¬ 
ruhr. Dorpater Dissert. 1862 unter Wachsinuth's Leitung*. 

2 A. Pribrarn. l'ntersuchuiureu über die zuekerlose Harnruhr. Prager 
Vierteljahrssehr. Is7l Bd. 112. p. 1. 

3 straub. Die einfache zuekerlose Harnruhr. Tübingen 1870. 

4 Lacombe. De la p**lyurie. These, Paris 1841. Baudin, De la polynrie. 
These. 8'tra»h*.urg 18*32. Landouzv, <•lumpte de AL Landouzv, Hotel Dien 
de Reims. Paris 1802. 

5 j H. Senator, Diabetes insipidus. in r. Ziemsseus der spez. Pathol. 

2. Autf. XIII, 1, p. nOl u. 583. Leipzig 187t». 

6: D. Gerhardt. Diabetes insipidus. Xothnagers Handb. d. spez. Pathol. 

H Therapie. 7. B 1. 7. Teil p. 8. Wien l8t»!>. 

7 D. Gerhardt. Diabetes insipidus. Deutsche Klinik 3. Bd. p. 162. Berlin 
und i' i) 1003. 
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müsse es zweifelhaft bleiben, ob sie dieser Form von Diabetes in¬ 
sipidus zuzuzählen sind, teils weil doch einige Symptome dagegen 
sprechen, teils weil einfach der entscheidende Versuch der Flüssig¬ 
keitsbeschränkung unterbleiben mußte. Andere Fälle dokumen¬ 
tieren sich nach Gerhardt durch einige besondere Züge des 
Krankheitsbildes (insbesondere die Herabsetzung der Wasserabgabe 
durch Haut und Lungen usw.) als beruhend auf vermehrter Wasser¬ 
ausscheidung durch die Nieren, unabhängig von jeder Flüssigkeits¬ 
zufuhr. W. von Leube 1 2 ) vertritt aber generell die Ansicht, daß 
die Polydipsie beim Diabetes insipidus nicht das Primäre darstellt, 
sondern daß der große Durst dieser Patienten mit Sicherheit als 
die Folge der reichlichen Flüssigkeitsabscheidung in den Nieren 
anzusehen sei 

Neuffer gibt in seiner unter Griesinger’s Leitung ge¬ 
arbeiteten Inauguraldissertation*) an, daß bei seinem, einen 28 jährigen 
Mann betreffenden Fall der Ausgangspunkt der ganzen Störung in 
die Nieren zu verlegen sei. Die Polydipsie beruhte bei ihm, nach 
Neuffer’s Ansicht, auf der Polyurie, die Nieren hätten dem Blute 
enorme Wassermengen entzogen, welche dasselbe aus den Geweben 
wieder aufnahm. Wäre die Vermehrung des Durstes, schließt 
Neuffer, der Ausgangspunkt des Leidens, so hätte bei Entziehung 
von Getränk die Urinsekretion, wie vergleichende Versuche mit 
einem Gesunden ergaben, nicht in so außerordentlicher Weise (bis 
14000 ccm) vermehrt sein können. Ich erachte diesen Ein wand 
Neuffer’s nicht für zutreffend. Ich werde darauf später, gelegent¬ 
lich der Besprechung der Versuche von Tallquist und E. Meyer, 
znrückkommen. Übrigens reiht sich dieser Fall den von Rieger 
(s.o. p.3) erwähnten Dipsomanen an, er rühmte sich ganze Schoppen 
Schnaps auf einmal geleert zu haben. Der Patient Neuffer’s, 
der übrigens 5 Jahre vorher einen Schanker gehabt hatte, erkrankte 
nach zweitägigem Unwohlsein mit starker Bewußt Seinsbeschränkung 
(wahrscheinlich durch Branntw r einrausch veranlaßt) mit außerordent¬ 
lichem Durst. Der Tod erfolgte nach etwa 4 monatlicher Dauer 
der Krankheit. Die Sektion ergab jedenfalls keine Granulation 
oder narbige Kontraktion, dagegen Verkleinerung der Nieren. 

Was bei den an Diabetes insipidus leidenden, reichlichen Genuß 
von Getränken bedürfenden Kranken die Getränkentziehung anlangt, 


1) W. y. Leube, Spezielle Diagnose der inneren Krankheiten. II. Band 
6 - Anfl., Leipzig 1901, p. 242 . 

2) Tb. Neuffer, Über Diabetes insipidus. Tübingen 1850. 

Deutsche» Archiv f. klin. Medizin. 95. Bd. d 
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so liat sie ihre sehr düsteren Seiten. Der Durst (cf. W. Ebstein, 
Fettleibigkeit usw. 8. Aufl. p. 64 und 160, Wiesbaden 1904) wird 
weit schlechter ertragen, wie die Erfahrung lehrt, als der Hunger. 
Trousseau (a.a.O. p. 750) berichtet, solches über einen seiner Fälle, 
bei dem die Polydipsie, wie dies (s. oben) gelegentlich vorkommt, mit 
einem sehr krankhaften Heißhunger, einer starken Polyphagie, gepaart 
war, und bei dem man es mit der Getränkentziehung versuchte. 
Während man den Patienten beliebig essen ließ, um seinen gleich¬ 
falls übertriebenen Appetit zu befriedigen, ließ man denselben fast 
gar nichts Flüssiges genießen. Man gab ihm nur Eis oder Zitrone 
in den Mund. Der Patient, der furchtbar dabei litt, trank eines 
Tages mit der größten Gier seinen Nachttopf bis auf den letzten 
Tropfen aus. Übrigens ist dieser Fall keineswegs ein Unikum, es 
sind in der einschlägigen Literatur mehr derartige Fälle verzeichnet. 
Jedenfalls muß bei solchen Flüssigkeitsentziehungen mit großer Vor¬ 
sicht vorgegangen werden, wenn nicht sehr bald schwere Störungen 
sich bemerkbar machen sollen. K, Geigel 1 ) berichtet aus der 
koßbach'schen Klinik in Jena einen Fall von Diabetes insipidus 
bei einem 20jährigen Kaufmann, bei dem eine mit dessen Ein¬ 
willigung vorgenommene 24 ständige, absolute Flüssigkeitsentziehung 
schwere Störungen des Allgemeinbefindens bewirkte. Auch Ibis 21 
Flüssigkeit erwiesen sich als unzureichend, und bereits am 4. Tage 
nach der für einen Tag vollständig abgeschnittenen Flüssigkeitszufuhr 
waren 4 1 Getränk notwendig, um nur einigermaßen den unerträg¬ 
lichen Beschwerden des Patienten abzuhellen. Buttersack stellt 
den Satz auf (a. a. 0. p. 1)2 des S.-A.’s), daß bei der primären Poly¬ 
dipsie, — bei der überdies kein Grund zur Schweißverminderung be¬ 
stehe und die Harnmenge eine der vorhandenen Schweißabsonderung 
entsprechende Verminderung erfährt. — mit dem Aufhören der 
Fliissigkeitszufuhr, welche übrigens von den betreifenden Individuen 
eine Zeitlaug gut, vertragen wird, sich die Flüssigkeitsausscheidung 
alsbald wie bei einem gesunden Menschen gestaltet. Dieselbe ist 
bei der Polydipsie vollkommen abhängig von der Getränkaufualime 
und erfolgt jedesmal kurze Zeit nach derselben, während bei der pri¬ 
mären Polyurie trotz entzogener Fliissigkeitszufuhr noch längere Zeit 
größere (Quantitäten Harn abgeschieden werden. Die Urinmenge 
verringert sich langsam aber stetig gleichmäßig. Fast durchweg 
wird dabei eine geringe oder ganz fehlende Perspiration durch die 

1, I!. (jciyc 1, Beiträge z. Lehre vom Diabetes insipidus. Deutsches Arch. 
f. kl in. M<«1. I Dl. :57, p. öl ft. iss;*. 
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Haut beobachtet, obgleich damit die Möglichkeit eines gelegent¬ 
lichen Schwitzens bei der primären Polyurie nicht ausgeschlossen 
ist, Butter sack hält (a. a. 0. p. 35) den von Geigel berichteten 
Fall aus der Jenaer Klinik aus den angeführten Gründen für eine 
primäre Polyurie, wobei er aber nach der vorliegenden Kranken¬ 
geschichte es nicht für erweisbar erachtet, ob etwa — was er, wie 
schon oben bemerkt wurde, auch für möglich erachtet — in diesem 
R. Geigel’schen Falle die Polyurie aus einer primären Polydipsie 
sich heraus entwickelt habe, B u 11 e r s a c k (a. a. 0. p. 43 des S.-A.’s) 
meint, daß die von ihm theoretisch konstruierten Sätze auch in 
praxi verwertet werden können, und daß der Kliniker mit ihrer 
Hilfe auf relativ kurzem Wege zur Differentialdiagnose geführt 
werden könne, woraus ev., abgesehen von dem theoretischen Inter¬ 
esse, auch eine praktische Bedeutung speziell in therapeutischer 
Hinsicht sich ergeben könnte. 

Ohne in Abrede stellen zu wollen, daß die auf klinischen Be¬ 
obachtungen basierenden, von Buttersack aufgestellten Sätze für 
viele Fälle von Diabetes insipidus zutreffend sein mögen, so muß 
doch zunächst im Auge behalten werden, daß — was auch Butter¬ 
sack selbst anerkennt, indem er seine Sätze nur auf die reinen 
Formen von Polydipsie und Polyurie bezieht, — doch in den, und 
wohl mit Recht, zugelassenen Mischformen eine Einschränkung der 
aufgestellten Leitsätze not wendig ist. Außerdem besteht doch keines¬ 
wegs eine absolute Übereinstimmung zwischen der Polyurie und 
der Verminderung der Schweißsekretion bei der Polydipsie. Ebenso 
wie es Menschen gibt, welche auch bei den höchsten Lufttempe¬ 
raturen nicht schwitzen, und bei denen dabei absolut keine Ver¬ 
änderung der Harnausscheidung .stattfindet, so findet man anderer¬ 
seits auch Personen mit hochgradiger Polyurie, bei denen die 
■Schweißsekretion keine wesentliche Beschränkung zu erfahren pflegt. 
Besitzen wir doch chemische, den Zuckergehalt des Schweißes be¬ 
treffende Untersuchungen von Diabetes mellitus-Kranken, welche sehr 
große Mengen Harn entleerten und an starker Polydipsie litten. 
Es erklärt sich dies, gleichgültig, ob die Polydipsie oder die Polyurie 
das Primäre ist, daraus, daß unabhängig von der Zirkulation selbst¬ 
tätig wirkende Schweißzentren bestehen. Was aber den Modus der 
Harnentleerung anlangt, dessen absolute Abhängigkeit von der 
Flüssigkeitszufuhr von Buttersack betont wird, so mag daran 
erinnert werden, daß hierbei doch eine Reihe von Faktoren eine 
modifizierende Einwirkung veranlassen können. F r i e d r i c h 
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Merkel 1 ) hat mit Recht darauf aufmerksam gemacht, daß die 
Harnblase eine individuell sehr verschiedene Ausdehnungsmöglichkeit 
besitzt, welche u. a. mit täglichen Gewohnheiten oder mit der Be¬ 
hinderung in der Harnentleerung zusammenhängt. Wer z. B. durch 
irgendwelche Verhältnisse genötigt ist, in längeren Zwischenräumen 
seine Blase zu entleeren, wird sich allmählich eine größere Kapazität 
derselben erwerben, als der, welcher sich in dieser Beziehung keinen 
Zwang aufzuerlegen braucht. Hierzu kommen noch die von Merkel 
hervorgehobenen nervösen Ursachen, welche bald zum häufigen 
Urinieren nötigen, während in anderen Fällen ohne jeden Zwang 
große Urinmengen zurückgehalten werden können. In derselben 
Weise wirkt die Beschaffenheit des Harns. Die Blasenschleimhaut 
ist auf eine gewisse Qualität, insbesondere auch auf eine gewisse 
Reaktion des Urins eingestellt. Nach dem Genuß gewisser Bier¬ 
sorten oder bei einem zu sauer reagierenden Harn, stellt sich in 
unliebsamer Weise sehr oft der Drang zum Urinieren ein. Die 
Entleerung selbst ist in solchen Fällen mit einem unangenehmen 
brennenden Gefühl verbunden. Der betreffende Harn, den wir im 
Deutschen mit dem Namen „kalte“ und im Französischen „chaude“ 
Pisse bezeichnen, veranlaßt eine wirkliche Pollakurie, wobei das 
betreffende Individuum sehr häufig, bisweilen nach nur halbstündiger 
Pause, wie bei der Cystitis, womit dieser Zustand gar nicht selten 
verwechselt wird, urinieren muß. Diese Pollakurie kann auch durch 
das krankhafte Verhalten der der Harnblase benachbarten Becken¬ 
organe, so z. B. durch starke Füllung des Mastdarms, veranlaßt 
werden. — Wir verstehen demnach, daß die Zuführung von Flüssig¬ 
keiten allein keinen zuverlässigen Maßstab für die Häufigkeit der 
Harnentleerung abgeben kann. 

Wir haben oben (p. 25) bereits darauf hingewiesen, daß ge¬ 
legentlich sogar lange Zeit dauernde Polyurien auftreten, wenn 
es sich bei der Insuflicienz, d. i. der Leistungsschwache oder -Un¬ 
fähigkeit der Nieren, wie wir sie bei der Granularentartung und 
manchen anderen Krankheitszuständen derselben gesehen haben, um 
die Ausschwemmung der im Blute retinierten Stoffwechselprodukte 
handelt. In solchen Fällen ist die Wasserentziehung geradezu ein 
Kunstfehler, den die Patienten mit ihrem Leben bezahlen. Einen 
einschlägigen Fall berichtet Strange.' 2 ) 


1) F. Merkel. Handb. der topograph. Anatomie Bd. 3 p. 188. Braunschweig 

1907. 

2) Strange. Arch. of niedic. 1862 XII p. 276. (Referat von G. Meißner 
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£8 handelte sich am einen 18jäbr. in der Entwicklung etwas zu¬ 
rückgebliebenen Menschen, der seit einer Reibe von Jahren große Mengen 
von Wasser trank und täglich etwa 7 l Harn entleerte. Appetit und 
Allgemeinbefinden waren dabei nicht gestört. Der Harn hatte ein spez. 
Gew. von 1007, er enthielt keine abnormen Bestandteile. Die Kochsalz- 
ansscheidung verhielt sich normal. Die Harnstoffausscbeidung wurde leider 
nicht festgestellt. Als der Patient in ärztliche Behandlung kam, wurde die 
Getränkzufuhr beschränkt, worauf die Harnmenge sich verminderte und 
das spez. Gew. niedriger wurde. Es trat Durchfall ein und es bildete 
sich, obwohl man durch Steigerung der Getränkzufuhr den Fehler wieder 
gut zu machen versuchte, nichtsdestoweniger ein urämischer Zustand 
sus, dem der Patient erlag. Die Sektion ergab außer einem kindlichen 
Habitus, daß statt der Nieren zwei große Säcke mit membranösen Septen, 
die sich in stark erweiterte Harnleiter fortsetzten, gefunden wurden, 
welche mit einer harnstofffreien Flüssigkeit angefüllt waren. 

Es ist nicht daran zu zweifeln, daß in diesem Falle die man¬ 
gelnde Nierenfunktion durch die gesteigerte Getränkzufuhr kom¬ 
pensiert wurde, durch welche es möglich wurde, die Auswürflinge 
des Stoffwechsels auszuschwemmen. Als dies infolge der ärztlicher¬ 
seits beschränkten Getränkzufuhr nicht mehr möglich war, ging 
der Kranke zugrunde. Daß in diesem Falle eine Retention der 
Auswurfsstoffe stattfand, ergibt sich daraus, daß trotz der durch 
Beschränkung der Getränkzufuhr bewirkten Verringerung der 
Harnmenge statt der danach zu erwartenden Steigerung der Kon¬ 
zentration des Urins eine Verminderung derselben eintrat, indem 
das spez. Gew. des Urins nicht stieg, sondern niedriger wurde. 
Daß übrigens bei der infolge von cystischer Degeneration statt¬ 
findenden Verödung des Nierenparenchyms durch die Steigerung 
der Harnmenge eine Entfernung der Hainbestandteile stattliatt, 
ergibt sich aus der Angabe von James Ritchie 1 ), wonach bei 
der allgemeinen cystiscben Entartung der Niere beim Erwachsenen 
der Harn gewöhnlich reichlich, blaß und von einem niedrigen .spez. 
Gew. ist. Daß dabei eine Steigerung der Flüssigkeitszufuhr statt¬ 
finden muß, ist natürlich, und ich meine auch, daß dieselbe als 
das Primäre und die vermehrte Harnausscheidung als das Sekun¬ 
däre ist. Ich glaube ferner, wie mir scheint entgegen den all¬ 
gemeinen Gepflogenheiten, die bei Verödungen des Nierenparen- 

in Henle n. Pfeuffer. Zeitsehr. f. rat Medizin, 3. Reibe, XIX. Bd. 1(54 p. 384. 
Die Strange'sche Beobachtung findet sieb auch bei Dickinsoii (a. a. 0. p. l ( J 2 i 
erwähnt, der sie und analoge Falle Beale's Archiv Bd. 111 (p. 12K u. 27K) ent¬ 
lehnt hat. 

1) James Ritchie, (leneral cystie degeneration of the adult kidnoy. S.-A. 
a - d. 4. Bd. der Laboratory Reports issued by the Royal College of Physicians. 
Edinburgh 1892, p. 238. 
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chyms infolge von Granularatrophie auftretende Polydipsie als das 
Primäre bezeichnen zu müssen, von der Ansicht ansgehend, daß be¬ 
dingt durch die Anhäufung der Auswürflinge des Stoffwechsels im 
Blut zunächst der Durst angeregt und demgemäß mehr Flüssigkeit 
aufgenommen wird, und daß erst infolge davon sekundär die Diu¬ 
rese gesteigert wird. Es wird natürlich die Frage aufgeworfen 
werden, ob und warum nicht das Umgekehrte der Fall sein könne. 
Es ist bekannt, daß man dem Harnstoff eine diuretische Wirkung 
zugeschrieben hat und daß man deshalb diesem Stoffwechselprodukt 
auch eine, in dieser Beziehung freilich keineswegs unbestrittene 
Stellung eingeräumt hat. Daß aber infolge der doch übrigens 
mannigfach bezweifelten diuretischen Wirkung des Harnstoffs oder 
irgend eines anderen normalen oder pathologischen Harnbestand¬ 
teils die Polyurie bei den in Rede stehenden Nierenaffektionen 
nicht als das Primäre anzusehen sein dürfte, ergibt sich schon dar¬ 
aus, daß die betreffenden Harnbestandteile und insbesondere der 
Harnstoff, was doch als conditio sine qua non verlangt werden 
müßte, erfahrungsgemäß nicht nur nicht vermehrt, sondern sogar 
vermindert sind, was, wie ich bei dem Strange’schen Fall be¬ 
sonders bemerkt habe, sich daraus entnehmen lassen dürfte, das 
spez. Gew. des Harns nach der Entziehung des Getränks viel 
niedriger wurde, als es bei der überreichlichen Getränkzufuhr der 
Fall war. Es läßt sich aus dem Strange’schen Fall wohl der 
generelle Schluß ableiten, daß die Getränkentziehung bei insuffi¬ 
zienten Niet en ceteris paribus eine Harnabsetzung des spez. Gew. 
des Harns bewirken wird im Vergleich mit dem bei gesteigerter 
Getränkzufuhr bestehenden. Wie gestalten sich die Verhältnisse, 
wenn bei normal funktionierenden Nieren ein Plus von harnfähigen 
Stoffen, Zucker, Harnstoff, Salzen ausgeschieden werden? Fassen 
wir zunächst die Vermehrung des Zuckergehalts des Blutes ins 
Auge. Wir haben hier gleichfalls eine Polydipsie und eine Poly¬ 
urie. Was ist das Primäre? Die Polyurie beim Diabetes mellitus 
tritt, soweit ich es übersehe, keineswegs stets als das primäre 
Symptom auf, sondern oft wird die Polydipsie zunächst bemerkt. 
Die Anwesenheit des Zuckers im Blut verlangt gesteigerte Flüssig¬ 
keitszufuhr, als deren natürliche Folge wie beim Gesunden so auch 
beim Zuckerkranken die gesteigerte Harnausscheidung anzusehen ist. 
Gelingt es die Glukosurie herabzudrücken oder gar zu beseitigen, 
wird sofort der starke Durst und die Polydipsie und damit die 
gesteigerte Getränkzufuhr verringert oder ganz beseitigt. Den 
Zuckerarten kommt meines Wissens eine diuretische Wirkung nicht 
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zu. Worin-Mül ler (Norsk. Mag. Lägevidensk 3. Reibe IX 4, 
p. 371 1879, cf. W. Berger’s Referat in Schmidt’s Jahrbüchern 
Bd. 207 1885 p. 254) hat übrigens bereits hervorgehoben, daß 
Zuckerkranke wiederholt mit Bestimmtheit angegeben haben, daß 
der Durst das zuerst bei ihnen aufgetretene Krankheitssymptom 
war. In einzelnen Fällen war sogar die Polyurie nicht einmal das 
zunächst auf den Durst folgende Symptom. 

Wie verhält es sich nun mit der primären Polydipsie bei den- 
enigen Fällen von Diabetes insipidus, bei denen es sich nicht, wie 
bei der gewöhnlichsten Form dieser Krankheit, lediglich um eine 
reine Polyurie, d.h. um eine ohne Vermehrung der festen Harnbestand¬ 
teile, um eine sogenannte Hydrurie (abgesehen von dem ev. in ge¬ 
ringer Menge gefundenen Inosit) handelt, sondern um einen Diabetes 
insipidus mit Azoturie, d. h. mit einer gesteigerten Harnstoffaus¬ 
scheidung ev. anderen stickstoffhaltigen Substanzen oder endlich 
um einen Diabetes insipidus mit vermehrter Ausscheidung von 
salinischen bzw. mineralischen Substanzen (Oxalaten, Phosphaten 
usw.). Was die Ausscheidung von Inosit im Harn betrifft, so ist 
es bekannt, daß derselbe nach sehr gesteigerter Flüssigkeitsauf- 
nalime auftreten kann. Wir ersehen somit, daß die Polydipsie mit 
gesteigerter Wasserzufuhr vollkommen ausreichend ist, um mit dem 
danach entsprechend reichlich abfließenden Harn Inosit auszu¬ 
schwemmen. Anders steht die Sache bei dem Diabetes insipidus 
mit Azoturie. Hier muß immerhin bei der Deutung der Polyurie 
mit der diuvetischen Wirkung des Harnstoffs, gleichviel wodurch 
dessen Vermehrung bedingt wird, gerechnet werden. Der infolge 
davon gesteigerten Harnmenge wird dann ein vermehrtes Flüssig¬ 
keitsbedürfnis entsprechen. Bei dem sog. Phosphatdiabetes, welchen 
Laveran und J. Teissier 1 ) unter vier verschiedenen ätio¬ 
logischen Bedingungen entstehen lassen, wird man angesichts der 
damit verbundenen gesteigerten Ausfuhr von diuretisch wirkenden 
Alkalien das Auftreten gesteigerten Durstes, Polj'dipsie nicht in 
Abrede stellen können. Dasselbe wird bei der Einführung von 
Chloralkalien, insbesondere ihres Hauptrepräsentanten, des Koch¬ 
salzes wahrgenommen. Abgesehen nämlich von der durch die Ein¬ 
führung einer starken Kochsalzlösung in den Darm herbeigeführten 
abführenden Wirkung, die sich dadurch erklärt, daß Kochsalz in 
das Blut und Wasser in den Darm Übertritt, entsteht dabei auch 


1) Cit. nach P. Legendre, Pseudo-diabetes in Cliareot, Bouckard, 
Brissaud, Traite de medecine T. I p. 460 et seq. Paris 18 ( J1. 
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Durst, indem das Salz dem nmspülten Gewebe Wasser entzieht. 
Auf diese Weise kann ein vermehrter Wassergehalt des Blutes zu¬ 
stande kommen, wenigstens wird bei Tieren, auch wenn von ihnen 
nicht mehr als normal Wasser aufgenommen wird, doch außer dem 
überschüssigen Kochsalz mehr Wasser mit dem Urin ausgeschieden. 
Gleichzeitig wird durch reichlichere Kochsalzdarreichung auch eine 
Steigerung des Stoffwechsels bewirkt, indem die Harnstoffausschei¬ 
dung dabei vermehrt wird. Tatsächlich beobachtet man bei man¬ 
chen an essentieller Polyurie Leidenden, worauf Pierre Ehr¬ 
hardt 1 ) zuerst aufmerksam gemacht hat, eine vermehrte Kochsalz- 
aussclieidung (Hyperchlorurie). Es existierten in dieser Beziehung 
bestätigende Beobachtungen von Mathieu und Souques 2 3 ), ins¬ 
besondere aber von Widal, Ravaut und Lemierre 8 ). Die 
letzteren haben bei an Polyurie und Polyphagie Leidenden eine 
Kochsalzausscheidung von 30—40 g in 24 Stunden beobachtet 
Endlich haben Widal, Lemierre und Digne 4 * ) aus zwei Fällen 
von Polyurie bei Hysterischen gefolgert, daß die nervösen an Poly¬ 
urie Leidenden häufig Kochsalz in vermehrter Menge im Harn 
ausscheiden, weil die Launenhaftigkeit ihres Appetits sie zum Ge¬ 
nuß großer Kochsalzmengen veranlaßt. — Abgesehen von solchen 
Fällen, wo die Steigerung des Durstes und die Polyurie sich als 
etwas Selbstverständliches ergibt, ist bei sämtlichen anderen vor¬ 
her angeführten Anomalien in der Flüssigkeitsaufnahme und der 
Ausscheidung des Harns und der in ihm gelösten Bestandteile ein 
Defekt in den diesen Funktionen dienenden Organen eine durch¬ 
aus selbstverständliche Vorausstezung, gleichgültig, ob für einen 
solchen Defekt ein grob anatomisch nachweisbares materielles Sub¬ 
strat auffindbar ist oder nicht. Damit sich in dieser Beziehung 
aber alles in einer gesundheitsgemäßen Weise vollziehen kann, ist 
— eine gesunde Beschaffenheit der Nieren der Zirkulationsorgane und 
des Nervensystems, unter deren Einfluß diese Funktionen stehen, 
vorausgesetzt. — die Aufnahme von einer entsprechenden Flüssig¬ 
keitsmenge in den Organismus erforderlich. Steigt dieselbe, so 
vermehrt sich ceteris paribus die Harnmenge, wird weniger Flüssig¬ 
keit aufgenommen, so vermindert sich, auch wenn Abflußbinder- 

1 ) Pierre Ehrhardt, De la polyurie hysterique. These. Paris 18V>3. (1892/3 
Nr. 211). 

2) Mathieu, Revue de Nevrologie 18 ( J3, 

3) Widal, Ravaut et Lemierre, Soc. med. des hopit 18 Juin 1903. 

4) Widal, Lemierre et Digne, Polyurie hysterique et Polychlorurie. 

Gaz. des liupit. 2X Fevr. PJOiL 
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nisse in den harnableitenden Wegen nicht vorhanden sind, die 
Harnmenge. Der gesunde Organismus vermag sich auch hierin 
dem Wechsel der Verhältnisse in ausgezeichneter Weise anzupassen. 
Leiden die betreffenden Organe oder der Gesaratorganismus, so 
vermag sich die Situation mit einem Schlage zu ändern. Leistungs¬ 
schwache des Herzmuskels, gleichgültig aus welchem Grunde sie 
bewirkt wird, bedingt krankhafte Herabsetzung der Urinmenge, 
welche man durch Regelung der Herztätigkeit oft mit Erfolg zu 
beseitigen imstande ist. Erweisen sich die den Urin absondernden 
Organe, die Nieren, als leistungsuntüchtig, so ist eine direkte Ein¬ 
wirkung auf dieselben, wie sie u. a. auch bei der diuretischen Wirkung 
des Calomel angenommen wird, jedenfalls nur mit der größten Vor¬ 
sicht zu handhaben, weil die eine Steigerung der Harnsekretion 
bedingende aktive Nierenhyperämie sehr leicht von einer Nierenent¬ 
zündung gefolgt werden kann. Als Grund für die bei dem Dia¬ 
betes insipidus stattfindende Polyurie generell eine primäre Nieren¬ 
reizung anzunehmen, dafür liegt meines Erachtens durchaus kein 
zwingender Grund vor. Die durch den gesteigerten Durst veranlaßte 
Polydipsie ist mindestens in der Regel sehr wohl imstande, auch die 
hochgradigste Vermehrung des Harnquantums zu erklären. Jedoch 
ist damit keineswegs ausgeschlossen, daß auch die Polyurie bei dem 
Diabetes insipidus nicht das Primäre sein kann. Die Physiologie 
lehrt, von welch großem bedeutenden Einfluß das Nervensystem 
auf die Nierensekretion ist. Es Hegt nicht in dem Rahmen dieser 
Arbeit, dieses Kapitel in erschöpfender Weise abzuhandeln. Es sei 
hier nur an einige experimentelle Tatsachen erinnert. Eine Durch¬ 
schneidung des Plexus renalis hat in der Regel eine Vermehrung 
der Harnsekretion zur Folge. Das Zentrum der Nierenvasomotoren 
liegt am Boden des vierten Ventrikels vor den Vagusursprüngen. 
Die Verletzung (Stich) dieser Stelle bedingt daher Urinvermehrung, 
Diabetes insipidus. Ebenso wie dieses CI. Bernard’sche Ex¬ 
periment wirkt jede Verletzung der wirksamen Nervenbahn vom 
Zentrum bis zu den Nieren hin. Eckhard beobachtete Hydrurie 
nach Reizung des auf der Medulla oblongata liegenden Wurm¬ 
lappens. Auch beim Menschen treten ähnliche Erscheinungen 
seitens des Harns auf, wenn die betreffenden Stellen durch Tumo¬ 
ren usw. gereizt werden. Nach depressiven Gemütsbewegungen tritt, 
vgl. oben (p. 24), besonders bei Hysterischen, plötzlich Polyurie 
auf. F. W. Beneke bemerkte das gleiche bei freudig erregenden 
psychischen Affekten. 1 ) Bei manchen cerebralen Erkrankungen 

1) F. W. Beneke, Grundlinien d. Pathol. d. Stoffwechs. p. 88. Berlin 1874. 
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treten gelegentlich Polydipsie und Polyurie auf. wobei, wie bei der 
Commotio cerebri, bzw. Comraotio cerebrospinalis bald das eine 
bald das andere das Primäre sein kann. 1 ) 

Es sei hier ferner hingewiesen auf die Beobachtungen von 
E. Mannkopff 2 * ) welcher an verschiedenen Stellen seines Buches, 
abgesehen von dem gelegentlichen kurzdauernden Übertritt kleiner 
Zuckermengen in den Harn bei der übertragbaren Genickstarre 
auf den dabei vorkommenden „Diabetes insipidus“ aufmerksam 
gemacht hat, der auch nach der Wiederherstellung der Kranken fort¬ 
dauerte. Bei dieser Gelegenheit möge auch der von Mosler 8 ) 
citierten Beobachtung von Ziemßen und Heß gedacht w r erden. 
die bei dieser Krankheit eine noch während des fieberhaften Stadiums 
auftretende und mehrere Tage anhaltende Polyurie erwähnt haben. 
Fr. Mosler 4 * ) selbst hat eine Beobachtung von Diabetes insipidus 
bei einem 7 jährigen Knaben als Nachkrankheit einer im 3. Lebens¬ 
jahre überstandenen Meningitis cerebrospinalis mitgeteilt. 

Die Mutter des kleinen Patienten bemerkte schon während der ein 
Jahr lang dauernden Kekonvalescenz, dat) der Knabe auffallend viel atä 
und sehr bedeutende Quantitäten von Getränken zu sich nahm. Dem¬ 
entsprechend war die Urinmenge im Verhältnis zum Alter des Patienten 
enorm vermehrt, spez. Gew. 1002—1005. Seitens des Nervensystem.- 
bestanden keinerlei Anomalien. 

Mosl e r sucht die Ursache in einer nach der Meningitis zurück¬ 
gebliebenen Veränderung des 4. Ventrikels oder in dessen Nähe 
und betont, daß jedenfalls in diesem Falle keine Psychose bestanden 
habe. Nach Commotio cerebri ferner kann eine ursprünglich danach 
auftretende, übrigens stets geringfügige Glukosurie, welche die 
Kommotionserscheinungen in der Regel um mehrere Tage überdauert, 
in einen Diabetes insipidus übergehen. Derselbe kann freilich auch 
von Anfang an bei Gehirnerschütterungen allein ohne Glukosurie 
auftreten. Solche Fälle können völlig ausheilen. 6 ) Abgesehen von 
solchen nach Komniotionen des Gehirns auftretenden Fällen von 


1) Ziehen, Krankheiten des Gehirns usw. in E bs t ein - Sch walbe's 
Handbuch der prakt. Medizin Bd. TU p. 274 2. And. Stuttgart 1905. 

2i E. Mannkopff. Uber Meningitis cerebrospinalis epidemica usw. Brauu- 
sebweig 1KJ(» ('s. Beobachtung XVI. p. 8(iff., ferner p. I(i5 u. 258. 

3,i Fr. Mosler, Neuropatltische Entstellung der einfachen Harnruhr (Hydr- 
uriei durch Meningitis oerebro-spinalis epidemica usw. Virchow’s Arch. Bd. 58 
1873 p. 4ti. 

4) Fr. Mosler. ebendas, p 45. 

5i H. Fischer. Uber die Commotio cerebri. Volkmann’s klin. Vorträge 

27 (Chirurgie 8 p. 15. 
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Diabetes insipidus, wofür auch Lepine 1 ) einige Beispiele aus der 
Literatur mitgeteilt hat, und bei denen wohl die Polyurie das erste 
Symptom gewesen zu sein scheint, beobachten wir in analoger 
Weise auch Diabetes insipidus im Gefolge von verschiedenen anderen 
Affektionen des Gehirns, von denen ich in meiner bereits zitierten 
Arbeit im XI. Bande des Deutschen Archivs für klinische Medizin 
einige Belege angeführt habe. Besonders sind hier Tumoren des 
Gehirns zu erwähnen, vornehmlich solche, die in der Medulla oblon- 
gata ihren Sitz haben. Als Paradigma diene dafür der nach¬ 
stehende Fall: 

Fr. Mosler, Zur Kasuistik der Hirntumoren. Virchow’s Archiv 
Bd. 43 1868. 2.-Neubildung im 4. Ventrikel mit nachfolgendem Diab. 

insipid. p. 225. 

Mosler berichtet über einen von Dr. Hellwig beobachteten, ein 
22 jähriges, den besseren Ständen angehöriges Mädchen betreffenden Fall von 
Diabetes insipidus. Derselbe, in den letzten Lebensjahren derPat. bestehend, 
rührte von einer im dritten Lebensjahre iiberstandenen Meningitis (nach 
Angaben der Mutter 19 Tage bewußtlos, heftige Konvulsionen, rechts¬ 
seitige Lähmung, profuse Diarrhöen) her und veranlaßte während einer 
längeren Reihe von Jahren neben den deutlichen Zeichen des Diabetes 
insipidus sehr heftige Kopfschmerzen, Schwindel, Erbrechen. Die Sektion 
ergab in der Hoble des 4. Ventrikels ein walnußgroßes Neoplasma von 
rötli her Farbe und ziemlich derbem Gefüge, welches von Virchow als 
großzelliges Gliosarkom bezeichnet wurde. 

Von anderweitig lokalisierten Hirntumoren erwähnt Lepine 
(a. a. 0. p. 107) einige Beispiele aus der Literatur, der er folgende 
eigene beifügt: 34jährige Frau, bei der neben reichlicher Polyurie 
verschiedene nervöse Symptome (Steigerung der Sehnenreflexe, halb¬ 
seitige Mydriasis, Gesichtsneuralgie, epileptische Anfälle) bestanden. 
Die Autopsie ergab einen großen Tumor des Thalamus opticus. 
Vgl. betreffs der bei Diabetes insipidus gefundenen Hirnerkrankungen 
auch oben p. 17 die Mitteilungen über die Gehirnerkrankungen bei 
Diabetes insipidus im Gefolge von Syphilis. 

Endlich sei hier nochmals (vgl. oben p. 20) auf die, übrigens 
keineswegs eindeutigen, Veränderungen hingewiesen, welche ge¬ 
legentlich am Bauchsympathicus bei der Sektion von Menschen, die 
an Diabetes insipidus gelitten hatten, gefunden wurden (s. Lepine, 
a. a. 0. p. 107). 

Es wird nun zu prüfen sein, ob und inwieweit die Beobachtung 
am Krankenbett die Anschauung von Riege r und Re ic har dt 


1) K. Lepine, Diabetes insipidus. »S.-A. a. d. kl in. Handb. der Ilarn- und 
&xualorgane 4. Abteil. 
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('s. o. p. 29) zu stützen vermag. Wir konnten aus der eben mit¬ 
geteilten Kasuistik ersehen, daß auch in Fällen, bei denen es sich 
nicht um Herderkrankungen des Zentralnervensystems handelte, 
erstens keine Psychose zu bestehen, und daß zweitens weder Dipso¬ 
manie vorhanden zu sein, noch die Polyurie als die Folge derselben 
angesehen zu werden braucht. 

Reichardt’s Erfahrungen, auf die er sein Urteil stützt* 
beziehen sich zunächst auf vier Beobachtungen, die in einer unter 
seiner Leitung verfaßten Inauguraldissertation von Krautwurst 
(Würzburg 1907) niedergelegt sind. Bei drei dieser Kranken war 
die Diagnose auf Paranoia gestellt worden, bei einer Kranken auf 
Melancholie. Allen diesen Kranken war der chronische Trieb ge¬ 
meinsam, Wasser in außerordentlich großer Menge (5 bis 151 täglich) 
zu trinken. Es liegt nun sehr nahe, die Frage aufzuwerfen, ob 
die Geisteskrankheit und die Polydipsie tatsächlich in einem 
kausalen Verhältnis zueinander stehen. Rieger hat dies, wie 
bereits oben bemerkt wurde, auf Grund von drei dieser Fälle — der 
vierte kam dabei noch nicht in Frage — ohne weiteres angenommen. 

Bei einem derselben, einer Melancholica, hat der Beginn der Poly¬ 
dipsie mit der traurigen Verstimmung angefangen und hörte vor derselben 
auf. 1 ) Einen Grund für die Polydipsie vermochte die Kranke nicht an¬ 
zugeben. Bei dem einen Paranoiker schienen Größenideen, eine, aber 
nicht die einzige Ursache der Polydipsie zu sein, er scheint, nach seinen 
Angaben, seit seiner frühesten Jugend — zur Zeit der Beobachtung war 
er 2Ö Jahre alt — viel Wasser, Milch und Bier usw. getrunken zu haben. 
Ein anderer Paranoiker, der bei seinem letzten Aufenthalt in der Klinik 
36 Jahr alt war, war seit vielen Jahren Alkoholist und trank gegen 101 
Wasser täglich. Es wird von Reich ardt für möglich gehalten, daß 
der Alkoholismus dieses Patienten zum Teil eine Folge der Polydipsie* 
d. h. des seit Jahren bestehenden krankhaften Zwanges, abnorm viel 
Flüssigkeit zu sich zu nehmen, etwa analog dem oben (s. p. 29, Fußnote 2) 
citierten Tr o u s s e a u ’ sehen Falle, gewesen ist. 2 ) In dem letzten der 

1) Bekanntlich kommt, bei Melancholischen auch das Gegenteil, die Nahrungs- 
mittel Verweigerung (Guislaiifs Melancholia sitophobica, ct dessen Geistes* 
knmklieiteii, deutsch von Laehr, p. 67 XIV, Berlin IK r )4 — Sitophobie [<woi % 
Nnlmingj) vor, mit welcher ev. auch die Verweigerung von Genuß von Getränken 
und entsprechende Herabsetzung des Jlarnquantuins vergesellschaftet sein kann, 
vgl. über (iuislain die Bemerkung Griesingers (Pathol. und Therapie der 
psychischen Krankheiten 2. AuH. p. 236. Stuttgart 1H61). 

2) Betreffs des Wesens der Dipsomanie gehen die Anschauungen übrigens 
nicht im wesentlich auseinander. Nach anderen Ermittelungen, nämlich besonders 
iiurh denen (»aupp’s (eitiert nach L. Loewenfeld, Die psychischen Zwangs* 
erschein uiigeii p. 410, Wiesbaden 1904) handelt es sich bei den echten Dipsomanen 
(den (/inirtnlsiiiifeni) nicht um einen selbständigen Zwangstrieb, sondern um eine 
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Reich&rdt-Kraut warst’sehen Fälle litt der Patient seit seinem 
35. Lebensjahre an Diabetes insipidus, dann war er viele Jahre rein 
hypochondrisch magenleidend und ernährte sich nur von Milch und 
Suppen. 

Es bestand also bei dem letzterwähnten Falle eine beschränkte, 
d. h. nur auf feste Speisen sich beziehende Sitophobie (im Sinne 
Guislain’s). Erst im 65. Lebensjahre des Mannes trat die Paranoia 
offen auf, wobei auch der Diabetes sich wieder bemerkbar machte. 

Was die Deutung der vier von Reichardt besprochenen Fälle 
betrifft, bei denen der Diabetes insipidus als durch eine Psychose 
veranlaßt angesehen wird, ist folgendes zu bemerken. Sehen wir 
uns zunächst die Melancholica an, so darf dieser Einzelfall jeden¬ 
falls nicht generalisiert werden. Wir beobachten nämlich gelegentlich 
auch solche Kranke, die mit Sitophobie behaftet sind, und bei denen 
eine Verweigerung des Genusses von Getränken mit entsprechender 
Herabsetzung der Harnmenge einhergeht (s. p. 44, Fußnote 1). Außer¬ 
dem aber finden sich unter den Schwermütigen, besonders solchen 
weiblichen Geschlechts, Personen, bei denen namentlich der Harn¬ 
drang häufig erheblich vermehrt ist; damit verknüpft sich mitunter 
echte Polyurie; häufiger wird erst beim Nachlassen der Angst¬ 
erscheinung eine größere Menge wasserhellen Urins entleert (s. 
Loewenfeld, a. a. 0. p. 310). Von einer primären Polydipsie ist 
hier keine Rede. Es soll aber durchaus nicht daran gezweifelt 
werden, daß bei der Melancholie ebenso wie bei der Paranoia eine 
primäre Polydipsie, in Form des „Hineinschüttens von übergroßen 
Wassermengen“, Vorkommen kann. Jedenfalls aber ersehen wir 
aus den Beobachtungen Reichardt’s, daß paranoische Symptome 
keineswegs gleichzeitig mit dem Auftreten der Wasserpolydipsie 
vorhanden zu sein braucht, sondern daß die letzteren erst nach 
langer Zeit nachfolgen können und bei denen nichts dazu drängt 
einen ursächlichen Zusammenhang zwischen beiden annehmen zu 
müssen. Insbesondere ist das Wiederaufflackern von Symptomen 

dem Gebiet der Epilepsie ungehörige Störung, d. h. eine Form psychisch-epilep¬ 
tischen Äquivalents. Das Primäre bei den mit einer mehr oder minder großen 
Bewußtseinstrübung einhergehenden Anfällen bildet nach Gau pp ein Verstim- 
oungszustand, durch welchen erst der Trieb nach übermäßigem Genuß geistiger 
Getränke geweckt werde. Soweit ich es übersehe, wird in der psychiatrischen 
Literatur die Bezeichnung Dipsomanie lediglich auf periodischen Alkoholmißbrauch 
bezogen (vgl. u. a. auch Kraepelin, Psychiatrie, 3. Auf!, p. 470, Leipzig 1889), 
während Rieger (a. a. 0 . p. 56) sich dahin erklärt, daß ein krankhafter psy¬ 
chischer Zwang in dem Hineinschütten des Wassers ebenso liege, wie in dem 
des Alkohols. 
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eines etwa ein Menschenalter vorher vorhanden gewesenen Diabetes 
insipidus bei einem 65 Jahre alten Individuum keineswegs eindeutig, 
worauf ich später zuriickkommen werde. Es gibt übrigens eine 
nicht geringe Zahl gesunder, insbesondere auch nicht diabetischer 
und vornehmlich nichts weniger als melancholischer oder paranoischer 
Individuen, bei denen ein, solange sie sich erinnern können, be¬ 
stehendes gesteigertes Durstgefiihl als eine individuelle Eigentüm¬ 
lichkeit besteht. Das betreffende Individuum braucht auf die ge¬ 
steigerte Wassereinfuhr keineswegs allein mit einer Vermehrung 
der Harnmenge zu reagieren. Insbesondere pflegt dabei eine bis¬ 
weilen stark gesteigerte Neigung zur Transpiration vorhanden zu 
sein. Unter allen Umständen ist das von Reichardt beigebrachte 
kasuistische Material zu gering, lim den Diabetes insipidus generell 
zu einer infolge einer Psychose sich entwickelnden Polydipsie zu 
stempeln. 

Reichardt hat es sich angelegen sein lassen, seiner An¬ 
schauung, daß es sich beim idiopathischen Diabetes isipidus um eine 
auf psychotischer Basis entstandene Dipsomanie handle, eine breitere 
Unterlage zu geben. Es würde zu weit führen, alle von ihm bei- 
gebrachten Belege liier durchzugehen. Ich will mich also damit 
begnügen, die Fälle zu berücksichtigen, die Reichardt meiner 
vor nunmehr 35 Jahren erschienenen Arbeit ') entlehnt hat. Außer 
dem idiopathischen hat er auch den bei Hysterie und Epilepsie 
auftretenden Diabetes insipidus ins Auge gefaßt, dagegen von dem 
bei organischen Hirnkrankheiten, nach Kopftraumen auftretenden 
zunächst vollständig abgesehen, obwohl es sich auch bei der Poly¬ 
urie im Gefolge von bestimmten organischen Hirnkrankheiten nach 
seiner Ansicht nicht sowohl um ein wirkliches neurologisches 
Symptom, um eine primäre Polyurie, sondern vielmehr um eine aus 
irgendwelchen reinpsychischen Störungen entstehende primäre 
Polydipsie handeln kann. 

Reichardt hat. wie oben ip. 31) schon bemerkt wurde, ge¬ 
meint. daß die Frage, ob der idiopathische Diabetes insipidus eine 
psychische Anomalie sei, annähernd mit der Frage Zusammenfalle, 
oh die Polyurie oder die Polydipsie dabei das Primäre sei. So¬ 
weit ich die Sache übersehe, lassen sich generell gültige Gesetze 
über das Auftreten von Polydipsie und Polyurie bei den einzelnen 
Formen der Geisteskrankheiten überhaupt nicht aufstellen, was 

]i W. Ebstein. Über die Beziehungen des Diabetes insipidns (Polynriei 
zn Erkrankungen dos Nervensystems. Deutsches Arch. f. klin. Medizin Bd. XI 
1S7•> p. 344—374, 


Gck igle 


Original ffom 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Beiträge zur Lehre vom Diabetes insipidus. 


47 


sich u. a. auch daraus ergibt, daß die Angaben der einzelnen Be¬ 
obachter in dieser Richtung oft genug weit auseinandergehen. Es 
ist mir ferner nicht klar, warum Reichardt die Fälle von orga¬ 
nischen Hirnkrankheiten mit Diabetes insipidus und den nach 
Kopftraumen auftretenden anders beurteilt wissen will, wie den bei 
Psychosen oder bei Hysterie oder Epilepsie auftretenden, da doch 
auch in diesen Fällen ein materielles Substrat im Zentralnerven¬ 
system angenommen w-erden muß, wenngleich z. Z. die anatomische 
Untersuchung teils keine, teils aber nur inkonstante Befunde liefert. 

Unter den in meiner oben zitierten Arbeit über Diabetes in- 
sipidus mitgeteilten Beobachtungen nimmt Reichardt fünf zu¬ 
gunsten seiner Ansicht, daß es sich dabei um Fälle von Diabetes 
insipidus infolge psychischer Anomalie mit primärer Polydipsie ge¬ 
handelt habe, in Anspruch. 

Bei Fall 1 und 5 diagnostiziert Reinhardt auf Grundvon meiner 
Krankengeschichte Paranoia mit einem ,,?•*. Bei dem ersten meiner 
Fälle (a. a. 0. p. 160) handelt es sich um einen entschieden geistes¬ 
kranken. ca. 22 Jahre alten Menschen, und zwar uin einen Dipsomanen 
iru eigentlichen Sinne des Wortes, der alkoholische Getränke und Wasser, 
beide in ganz ungewöhnlicher Menge, verzehrte und bei dem wold, wie 
sich ans der zuvetlässigen Anamnese ergab, die Dipsomanie ganz zweiffellos 
als das Primäre und die Polyurie als das Sekundäre angenommen werden 
nwtlte. Außer der Polydipsie litt der Patient, dessen Familie als psv- 
ebi-ch-normal nicht bezeichnet werden konnte, an derartigen Aufregungs- 
Zuständen und psychischen Depressionen, daß er, wie gesagt, als geistig 
gesund nicht angesehen werden konnte. Es dürfte keinem Zweifel unter¬ 
liegen, daß bei diesem Kranken die Dipsomanie, bzw. der Diabetes insi¬ 
pidus, ids die Folge einer psychischen Anomalie anzusehen ist. Auch 
einer seiner Brüder, ein 22jähr. höchst stupider und blödsinniger Mensch, 
zeigte eine tierische Freß- und Genußsucht. inwieweit sieh dieselbe 
auch auf dipsomanische Gepflogenheiten erstreckte, konnte anamnestisch 
nicht festgestellt werden. 

Reichardt scheint von dem von Griesinger 1 ) und mir 
angegebenen alternierenden Auftreten des Diabetes mellitus bei 
psychopathisch und neiiropathiseli disponierten Familien mit Nerven- 
oder Geisteskrankheiten nichts wissen zu wollen. Ich habe meine 
Anschauungen in dieser Beziehung wie früher so auch vor kurzem 
und zwar gestützt auf eigene und fremde zahlreiche sorgsame Er¬ 
fahrungen folgendermaßen formuliert, was ich nach erneuter Prüfung 


1) Griesinger. Vortrag z. Erüllhnng der Klinik 1'. Nerven- und (’ieisüs- 
kranke iu der kgl. Charite in Berlin 18di>. Archiv !’. phvsiol. Heilkunde 7. Jahr- 
?ang 1866 p. 388. 
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der Sachlage auch heute noch aufrecht erhalte. 1 2 ) Bemerkenswert 
erscheint, daß in so (sc. familiär) belasteten Familien die Zucker¬ 
krankheit oft abwechselnd mit schweren Erkrankungen 
des Nervensystems auftritt. Zahlreiche sichere Erfahrungen 
erwiesen, daß in solchen „neuropatisch belasteten“ Geschlechtern 
bei einzelnen Gliedern derselben Familie und zwar durch Genera¬ 
tionen hindurchgehend, in bunter Reihe teils schwere Psychosen, 
teils Epilepsie, teils Zuckerkrankheit auftraten. In dieser 
Beziehung ist es sicher auffallend, daß bei ein und demselben In¬ 
dividuum nichtsdestoweniger Diabetes, bzw. länger dauernde und 
intensivere Zuckerausscheidung und Psychosen s ) oder Epilepsien 
nur selten nebeneinander Vorkommen. Freilich, was die Epilepsie 
anlangt, so haben mich eigene Erfahrungen darüber belehrt, daß 
Epilepsie und zwar besonders die sogenannte Jackson’sche Epi¬ 
lepsie, sowie die Zuckerkrankheit, anscheinend besonders in ihren 
der Diagnose leicht entgehenden Formen (dezipierender und inter¬ 
mittierender Diabetes) doch wohl häufiger nebeneinander Vor¬ 
kommen, als man seither angenommen hat (vgl. W. Ebstein, 
Über das Nebeneinandervorkommen von Epilepsie, bzw. Glukosurie. 
Deutsche med. Wocbenschr. 1898 Nr. 1 und 2). Indes kommt auch 
typischer Diabetes mellitus vergesellschaftet mit Epilepsie vor und 
zwar gelegentlich mit relativ günstigem Verlauf. Der Zucker kann 
verschwinden und Diabetes insipidus Zurückbleiben (cf. Landmann 
in der Festschr. f. E. Wagner, Beitr. zur pathol. Anatomie und 
klin. Medizin, Leipzig 1888 p. 176). Engel mann, a. a. 0. p. 1 
Fußnote 3, berichtet, daß er. abgesehen von einem von mir citierten 
Beispiel 3 ) in Literatur bei der ersten Umschau 20 sichere Be- 


1) W. Ebstein. Zuckerkrankheit in seinem und Schwalbe’s Handb. 
d. prakt. Medizin Bd. IV 2. Auti. p. 458. Stuttgart 1906. 

2) Vgl. hierzu St. Ko man, Gibt es ätiologische Beziehungen zwischen 
Diabetes mellitus und Geistesstörungen. Würzburger Dissertation 1906. 

3) Es handelt sich um die von mir [a. a. 0. — s. S. 1 Fußnote 1 — auf 
Seite 347 sub 2. Fall] angeführte Beobachtung von Luys und Dumontpellier 
(Comp. rend. et mein, de la soc. de Biologie 18150). Der 35jährige Kranke war 
vor 5 Jahren an der Zuckerkrankheit erkrankt und kam jetzt in die Troussean- 
sche Klinik wegen Husten und einer schon lange bestehenden Polyurie (6—71 
Urin täglich, spez. Gew. 1001—1007, kein Eiweiß, kein Zucker). Die bestehende 
Lungenschwindsucht machte rapide Fortschritte. Tod unter skorbutischen Er¬ 
scheinungen. Sektion: Wand des 4. Ventrikels des Gehirns blutreicher als 
normal. Zerstreute gelbe Flecke in der oberen Partie oberhalb des Proc. superior 
des Kleinhirns, sowie unter dem Ansatzpunkt der Äste des Akustikns. Luy& 
stellte auf dem Durchschnitt fest, daß die ganze graue Substanz hier der Sitz 


Digitized by 


Gck igle 


Original ftom 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Beiträge zur Lehre vom Diabetes insipidus. 


49 


lege finden konnte, wie der Diabetes insipidus aus Diabetes mel¬ 
litus hervorging). Auch das Umgekehrte kommt vor. Betreffs der 
Beziehungen zwischen Diabetes mellitus und insipidus, das Vor¬ 
kommen beider bei nahen Blutsverwandten, den Übergang der 
einen Krankheit in die andere oder gar das abwechselnde Auf¬ 
treten bald der einen bald der anderen bei demselben Individuum 
sei 11 .a. auf H. Senator 1 ) verwiesen. 

Bei einem anderen meiner Fälle (a. a. 0. p. 371), bei dem Rei- 
chardt gleichfalls „Paranoia?“ diagnostiziert, welcher ein 23jähriges 
Mädchen betraf,' nimmt derselbe also eine offenkundige Geistesstörung“ an. 
In der ersten Nacht nach dem akuten Beginn hatte das Mädchen große 
Unruhe und Halluzinationen. Aus den bei der Patientin vorhandenen 
Symptomen nervöser Natur, insbesondere auch nicht aus den vorüber¬ 
gehenden Halluzinationen möchte ich schließen, daß das Mädchen geistes¬ 
krank war und speziell an „Paranoia?“ litt. 

Griesinger sagt a. a. 0. — vgl. oben p. 44 Fußnote 1 — p. 92: 
„Halluzinationen kommen durchaus nicht bloß in geistes¬ 
kranken Zuständen vor.“ Indes ergibt sich aus der Anamnese, 
daß die Patientin plötzlich, während sie bei fremden Leuten nähte, 
von dem heftigsten Durst befallen wurde, so daß die Steigerung 
des Durstes füglich als das erste Krankheitssvmptom angesehen 
werden mußte. 

In einem weiteren meiner Fälle nimmt Reich ar dt das Vorhanden¬ 
sein einer hypochondrischen Paranoia an. Dieser Fall ist in meiner 
Arbeit auf p. 368 beschrieben. Der betreffende Kranke, ein 40jähr. 
Schuhmacher, erkrankte ziemlich plötzlich mit sehr starkem Durst 
und profuser Entleerung von hellem Urin und Krämpfen in Armen und 
Beinen. Bei der gleichzeitigen Entstehung und dem jahrelangen Neben- 
eiuanderbestehen beider Symptomgruppen — Diabetes insipidus und der 
Krampfsymptome — ließen sich innigere Beziehungen zwischen beiden 
nicht leugnen. Es mußten also erstens nervöse Störungen als bestehend 
und die Polydipsie auf Grund der Angaben des übrigens keine psychischen 
Störungen zeigenden Mannes als das Primäre bezeichnet werden. 

Bei den beiden letzten Fällen meiner Beobachtung, die Rein¬ 
hardt zugunsten seiner Auffassung, daß in der weitaus überwiegenden 
Mehrzahl der Fälle absolut nichts anderes vorliege, als „eine partielle 
Verrücktheit“, ein Symptom rein psychischer Anomalie, angeführt 
hat, handelt es sich um zwei epileptische Individuen (vgl. meine Arbeit 
p. 361). Der erste dieser Fälle betraf eine 45jähr. Frauensperson. Die- 


siner ungewöhnlichen Gefäßentwicklung war, wodurch die rötliche Färbung der¬ 
selben bedingt wurde. Alle Ganglienzellen der betreffenden Partie waren aufs 
hochgradigste fettig entartet. H i r n e r s c h e i n u n gen fehlten. 

1) H. Senator, Deutsche med. Wochensehr. 181)7 Nr. 24, daselbst auch 
viel Belege. 

Deutsches Archiv f. kl in. Medizin. 95. Bd. 4 
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selbe war wegen „Harnruhr“ zweimal zur Kur in Karlsbad gewesen. 
Ob es sich dabei, was eigentlich danach anzunehmen wäre, um Zucker¬ 
diabetes gehandelt hat, konnte nicht sicher festgestellt werden. In den 
vorliegenden ärztlichen Attesten nämlich war die Krankheit lediglich als 
Harnruhr bezeichnet. Nach meinen Feststellungen litt die Patientin 
während ich sie behandelte, an Diabetes insipidus, sowie ferner an petit 
mal (Schwindelanfällen mit einer Pause des Bewußtseins) und an hoch¬ 
gradigster Gedächtnisschwäche. Daß in diesem Falle aber die Polydipsie 
das Primäre gewesen sei, geht aus der Krankengeschichte nicht hervor. 
Was die letzte meiner (s. gleichfalls meine Arbeit im XI. Bd. des Deutsch. 
Arch. f. klin. Med. p. 361) von Reich ar dt zitierten Beobachtungen be 
trifft, so hat er diesen Fall in wohl nicht ganz zutreffender Weise ebenso 
lediglich als epileptischen Schwachsinn bezeichnet, indem nämlich neben 
der Epilepsie auch Aphasie bestand, die plötzlich aufgetreten und der 
ersteren vorhergegangen war. Obgleich nun anderweitige Herdsymptome 
nicht vorhanden waren und die Aphasie auch sehr wohl von einer dif¬ 
fusen Hirnerkrankung bedingt gewesen sein kann, ist es doch immerhin 
nach Lage und Entwicklung der Krankheit gar nicht unmöglich, daß es 
sich bei diesem Kranken um eine cerebrale Herderkrankung gehandelt 
haben und auch die Epilepsie von einer solchen bedingt gewesen sein 
kann, obzwar berichtet worden ist, daß bei dem Vater des Patienten 
gleichfalls Epilepsie und Geisteskrankheit bestanden habe. Jedenfalls ist 
auch bei diesem Kranken auf Grund der Krankengeschichte nicht zu 
erweisen, daß die Polydipsie das Primäre gewesen ist. 

Geht nun aus meinen von Reichardt citierten Beobachtungen 
hervor, daß gelegentlich bei Patienten mit psychischen Störungen 
eine primär auftretende Polydipsie bzw. Dipsomanie das Initial- 
Symptom eines sich entwickelnden Diabetes insipidus sein kann, so 
ergibt sicli auf der anderen Seite, daß trotz einer primär vorhan¬ 
denen Polydipsie und der Anwesenheit von nervösen Symptomen 
die letzteren keineswegs den Charakter einer geistigen Störung 
zu tragen brauchen, und daß trotz des Bestehens einer geistigen 
Störung und von Diabetes insipidus die Polydipsie keineswegs als 
das primäre Symptom angesprochen weiden muß. Man wird viel¬ 
mehr zugeben müssen, daß dabei auch die Polyurie das zuerst in 
die Erscheinung tretende Symptom sein kann. Ohne hier weiter 
auf die Verschiedenheiten der Art der Wasserausscheidung durch 
die Nieren, die Haut usw. beim Gesunden und beim Diabetes iusi- 
pidus hier näher einzugehen, 1 ) soll jetzt auf die Frage über den 
Modus, in welchem die Funktion der Nieren bei dieser Krankheit 
sich gestaltet, näher eingegangen werden. Diesem Gegenstände 


1 1 Vgl. oben p. 40 und L. Mohr in 0. v. Noorden’s Handbuch des Stoff¬ 
wechsels. Zweite Auflage. 2.1>d. p. 875ff. Berlin Bj07. 
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sind T. W. T all q ui st 1 ) und E. Meyer (a. a. 0.) neuerdings auf 
experimentellem Wege nähergetreten. 

Der Fall, bei dein T. W. Tallquißt seine V ersuche anstellte (vgl. 
oben p. 14, Tab. IB, Fall 6) betraf einen 41jährigen Mann, der zweifellos 
an konstitutioneller Syphilis ohne nachweisbare cerebrale Symptome litt. 
Zwei Jahre vor seiner Aufnahme in die Run e b erg ’ sehe medizinische 
Klinik in Helsingfors erkrankte er zunächst mit allmählich immer mehr 
sich steigerndem Durst. Während die Schweißbildung jedenfalls eine nur 
minimale war, nahm die Harnmenge immer mehr zu. Eine antisypbi- 
litische Behandlung wurde zweimal eingeleitet. Sie batte aber nur einen 
vorübergehenden Erfolg. Die Therapie beschränkte sich nun weiterhin 
lediglich auf diätetische Maßnahmen, indem eine verschieden große Eiweiß¬ 
mengen enthaltende Ernährung mit oder ohne Zusatz von 1 °/ 0 Kochsalz 
bei dem Patienten in Anwendung gezogen wurde. 

Bei den mit diesen Ernährungsarten angestellten Versuchs¬ 
reihen ergab sich, daß bei keiner derselben die prozentuale Zu¬ 
sammensetzung des Harns, dessen Menge bei der Aufnahme 
des Kranken zwischen 9—11 1 schwankte, sich ihn merklicher 
Weise änderte. Dagegen wurde festgestellt, daß die Menge des 
Urins bei einer mehr oder weniger unveränderten Zusammensetzung 
direkt von der Art der Nahrung abhängig wäre und zwar so, daß 
die Menge des Harns mit der Quantität der durch die Niere aus¬ 
zuscheidenden Produkte zunahm. Es ist also bei dem Diabetes 
insipidus nicht mit einer »Steigerung der sekretorischen Tätigkeit 
der Nieren zu rechnen, sondern mit einer Beschränkung ihres 
Funktionsvermögens, welche darin besteht, daß die zur Ausschei¬ 
dung durch den Urin bestimmten Substanzen nur in Verdünnung 
mit einer größeren Flüssigkeitsmenge als unter normalen Verhält¬ 
nissen die Nieren passieren können. Es ist aber auch nocli mit einer 
zweiten Möglichkeit der Deutung der Versuchsergebnisse zu rechnen, 
wobei allerdings, wie Tallquist hervorhebt, ein anderer Weg, 
nämlich der der Hypothese, den er vermeiden möchte, beschritten 
werden würde. Wofern nämlich, wie es Ludwig (1844) annimmt, 
in den Kapseln ein sehr diktierter Hanl abgesondert wird, der, 
während er in den Harnkanälchen herabfließt, durch Endosmose 
Wasser an das wasserärmere Blut und die Lymphe abgibt, wodurch 
der Harn seine normale Konsistenz annimmt, könnte daran gedacht 
werden, daß dieses bei gesunden Nieren obwaltende Verhältnis bei den 
an Diabetes insipidus Leidenden in der Art sich modifizieren würde, 
daß dabei dieses Resorptionsvermögen mehr oder weniger abhanden 


1) T. W. Tallquist, rutcrsivhiinir über einen Fall von 
Jiidns. Zeitschr. f. klin. Medizin Bd. 40, IbÜ.'t p. 1S1 lt. 
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gekommen ist, wonach die mangelhafte Konzentration des Urins 
hierin ihren Grund hätte. Die falsche Haushaltung mit den Flüssig¬ 
keiten des Körpers, die bei den Insipiduskranken beobachtet wird, 
ließe sich also auch — vorausgesetzt, daß die Lud wig’sche Anschau¬ 
ung über die Harnsekretion in den Nieren richtig ist — auf diese 
Weise erklären. Die Versuchsergebnisse von Tallquist sind 
nicht nur ihrer selbst wegen von einem großen Interesse, sondern 
auch des Individuums wegen, an welchem dieselben angestellt 
worden sind und zwar aus mehrfachem Grunde. Erstens war in 
diesem Falle laut der Krankengeschichte die Steigerung des Durstes, 
die Polydipsie das zuerst auftretetende Kranheitssymptom, zweitens 
ist in der Klinik nicht aufgefallen, daß es sich bei dem Patienten 
um eine psychische Störung gehandelt hatte und endlich wird 
drittens als das ätiologische Moment für die Entwicklung des Dia¬ 
betes insipidus die Syphilis angegeben. 

Auch E. Meyer hat (a.a. 0. p. 16 u. 21) über 2 Fälle von 
Diabetes insipidus berichtet, welche auf syphilitischer Basis ent¬ 
standen waren (vgl. oben p. 13, Tab. I B, Fall 3 u. 4.) 

Der erste derselben betraf ein 28jähriges männliches Individuum. 
Mit 18 Jahren erkrankte dasselbe an einem syphilitischen Primäraffekt, 
welcher exzidiert wurde und welchem keine sekundären Erscheinungen 
folgten. In seinem 20. und 21. Jahre hat der Kranke viel Wein 
und Bier getrunken, ohne daß ihm an seinem Urin etwas auffiel. Im 
Alter von 24 Jahren bekam er viel Duret und die täglich ausgeschiedenen 
Harnmengen wurden größer. Außerdem traten cerebrale Symptome auf. 
Während die letzteren Symptome bei einer Inunktionskur und Jodkalium- 
behandlung heilten, blieben Durst und Polyurie bestehen. — Der andere 
hierher gehörige Fall von E. Meyer, welchen er als „Diabetes insipidus 
als Begleiterscheinung schwerer cerebraler Lues“ bezeichnet, betraf ein 
2ö jähriges weibliches Individuum, welches von einer syphilitischen In¬ 
fektion zwar nichts wissen wollte, obwohl sie an beiden Gaumenbögen 
weißglänzende, fast sternförmige Narben hatte. Dieselbe hatte überdies 
eine ausgesprochene, syphilitische Geliirnaffektion. Die Patientin mußte über¬ 
dies viel Urin lassen. Gleichzeitig stellte sich bei ihr starker Durst ein. 

Pit* beiden Beobachtungen von E. Meyer unterscheiden sich 
von der vorher mitgeteilten von T. W. Tallquist, welche gleich¬ 
falls einen Fall voll Diabetes insipidus bei einem konstitutionell 
Syphilitischen betraf, dadurch, daß während bei diesem eine Affek¬ 
tion des Zentralnervensystems nicht nachweisbar gewesen ist, bei 
den beiden M eye rischen Beobachtungen als syphilitisch aDZU- 
sprechende Gchiriierscheinimgen vorhanden waren, welche sehr wohl 
unter die sog. llerdsymptome zu rangieren waren. Danach würden 
diese beiden M eye rischen Fälle, bei deren erstem wenigstens der 
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Durst als das primäre Symptom bezeichnet wird, während bei der 
zweiten Beobachtung die Durststeigerung und die Pulyurie als 
gleichzeitig auftretend bezeichnet werden, gar nicht in die Kate¬ 
gorie des ..idiopathischen“ Diabetes insipidus im R e i c h h a r d t'schen 
Sinne gehören, sondern um einen bei organischen Gehirnkrankheiten 
aultretenden, obwohl sich Reichardt, wie oben bereits ausgeführt 
wurde, auch in dieser Beziehung insofern eine gewisse Reserve 
auferlegt, als er auch die Polyurie bei bestimmten organischen Ge¬ 
hirnkrankheiten nicht sowohl als ein wirklich „neurologisches“, son¬ 
dern vielmehr als ein „psychisches“ Symptom angesehen wissen 
will. Wir sehen also, daß in dieser Beziehung auch für R e i c h a r d t 
trotz seiner im übrigen so bestimmten Formulierung immerhin 
nicht unerhebliche Schwierigkeiten sich geltend machen. 

E. Meyer hat dann noch drei weitere Fälle von Diabetes 
insipidus mitgeteilt, bei welchen von einer ätiologischen Beziehung 
zur Syphilis aber nicht die Rede ist. 

Was die Reihenfolge der Symptome des Diabetes insipidus bei 
diesen drei Fällen betrifft, so wird bei einem von ihnen, einen 
29jährigen Offizier betreffenden Falle (a. a. 0. p. 6) angegeben, 
daß er während des Manövers plötzlich mit sehr heftigem, ihn sehr 
plagenden Durst erkrankte, wobei ihm gleichzeitig auffiel, daß er 
fortwährend Urin lassen mußte. In dem zweiten (a. a. 0. p. 26), eine 
46jährige Frau betreffenden Falle, welche im Alter von 33 Jahren 
zwei Schlaganfälle erlitt, gestaltete sich die Anamnese insofern 
eigentümlich, daß die Kranke bereits vor den Schlaganfällen an 
Polydipsie — sie trank täglich 5—6 1 — zu leiden hatte. Erst 
im Alter von 41 Jahren stellte sich auch Polyurie unter gleich¬ 
zeitiger Verminderung der Schweißsekretion bei ihr ein. Der dritte 
dieser Fälle (a. a. 0. p. 28), bei dem es sich um eine 26jährige, 
wenig intelligente Fabrikarbeiterin handelte, erkrankte im Kranken¬ 
hause, in dem sie wegen eines leichten Ikterus und nachher an 
einer Angina und Erysipel behandelt wurde, erkrankte kurz vordem 
Ablauf der letzten Erkrankung plötzlich mit sehr starkem Durst und 
entleerte sehr dünnen, fast farblosen Urin, der ein spezifisches Ge¬ 
wicht von 1002 hatte. Es ist sicher doch recht bemerkenswert, daß 
das Auftreten der Polydipsie bei diesen Kranken immer in erster Reihe 
steht und auch in den Fällen, bei denen gleichzeitig damit Polyurie 
auftrat, diese an zweiter Stelle genannt wird. Bei der einen Patien¬ 
tin E. Meyer’s wird sogar in der Anamnese angeführt, daß der 
gesteigerte Durst bereits seit 13 Jahren, bestand, bevor die Polyurie 
«intrat. Nichtsdestoweniger erachtet E. Meyer die Polyurie für 
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das Primäre, wie ich meine doch wohl deshalb, weil er die anam¬ 
nestischen Angaben der Kranken für weniger zuverlässig hält als 
das, was die an seinen Patienten angestellten Versuche ihm ergaben. 
Meyer hat nämlich dabei festgestellt, daß bei den Diabetes insipi- 
dus-Kranken die Schädigung der Fähigkeit der Nieren einen kon¬ 
zentrierten Harn zu liefern das Primäre sei, daß er in den gewaltigen 
Harnmengen lediglich die notwendige Konsequenz erblickt, wo¬ 
durch die Retention der harnfähigen Stoffe verhindert wird. Die 
Ergebnisse der Versuche von Tallquist und E. Meyer sind 
gewiß für die Deutung der Pathogenese des Diabetes insipidus 
von großem Wert. Sie ergeben übereinstimmend das Unvermögen 
der auf keine anatomische Veränderungen schließen lassenden 
Nieren der Diabete sinsipidus-Kranken einen so konzentrierten Harn 
wie der gesunde Mensch auszuscheiden. Im Gegensatz zu diesem 
brauchen sie zu der Entfernung der harnfähigen Stoffwechselpro¬ 
dukte größere Wassermengen. Es ergibt sich somit, daß, worauf 
auch von E. Meyer (a. a. 0. p. 54) bereits hingewiesen wurde, die 
Diabetes insipidus-Niere mit der infolge schwerer materieller Er¬ 
krankung funktionsiintüchtigen Niere ('s. o. p. 25) trotz mancher 
selbstverständlicher Verschiedenheiten in funktioneller Beziehung 
gewisse gemeinsame Eigenschaften hat, w r orauf ich oben (p. 36) 
bereits aufmerksam gemacht habe. Ich habe dort auch bereits 
betont, daß ich die bei solchen Nierenkranken auftretende Polyurie 
als das Sekundäre, d. h. als die Folge der vermehrten Flüssigkeits¬ 
aufnahme, diese .selbst aber, also die Polydipsie, als das Primäre 
ansehe. Ich möchte daher gerade bei der Kategorie von Fällen, 
bei denen sich experimentell feststellen läßt, daß die übrigens ge¬ 
sunden Nieren unfähig sind, wie dies gesunde Menschen tun, einen 
konzentrierten Harn auszuscheiden, die Polydipsie weit eher für 
das Primäre halten. In diesem Sinne möchte ich auch den Neuffer- 
sclien Fall ('s. o. p. 33) definieren und demgemäß nicht die Polyurie 
sondern die Polydipsie für das Primäre halten. Die Bedenken, 
welche Neuffer auf Grund seiner Versuche dagegen hegt, werden 
auf diese Weise hinfällig. Worm-M iiller l ) hält es sogar, an¬ 
gesichts der Erfahrung, daß es Fälle von Diabetes insipidus gibt, 
bei denen die Polydipsie das erste Krankheitssymptom ist, für not¬ 
wendig. einen strengen Unterschied zwischen Fallen von Diabetes 
insipidus mit primärer Polydipsie und solchen mit primärer Polyurie 

1) \V o rin - M n 11 e r in Norsk 31a^. f. Läirevidensk. 3. Reibe H. 4 p. 371, 
IST'.): 10'fer. von W. Berger in Sebinidts Jalirbb. Bd. 207, 1885 p. 254. 
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zu machen. Ich stehe aber nicht an, zuzugeben, daß in einer Reihe 
von Fällen, so z. B. bei gewissen cerebralen Herderkrankungen 
doch sehr wohl die Polyurie den anamnestischen Angaben ent¬ 
sprechend das zunächst in die Erscheinung tretende Symptom sein 
dürfte und es läßt sich wohl nicht in Abrede stellen, daß, wie 
Buttersack angibt (s. o. p. 31 Fußnote 3), Mischformen Vorkommen. 
Die letzte Ursache, welche die betr. Funktionsfähigkeit der Niere 
veranlaßt, durch die eine primäre Polydipsie, bzw. primäre Polyurie 
veranlaßt werde, ist durchaus unklar. Wir wissen nur, daß Läsionen 
des Nervensystems dabei eine ausschlaggebende Rolle spielen 
und ich habe diesen Gegenstand vor nunmehr länger als einem 
Menschenalter zum Gegenstand einer zusammenfassenden Abhandr 
luug (s. o. S. 1 Fußnotel) gemacht. Es ist gewiß sehr dankens¬ 
wert, daß Rieger und Reichardt in ihren mehrfach citierten 
Arbeiten die Bedeutung der psychischen Erkrankungen in der 
Ätiologie, des Diabetes insipidus hervorgehoben und zur Diskussion 
gestellt haben. Nichtsdestoweniger möchte ich den Schlußsatz der 
Reichardt’schen Abhandlung nicht unterschreiben, in welchem 
vom Verfasser seine vorhergehenden Auseinandersetzungen folgender¬ 
maßen zusammengefaßt werden: „Alle jene vielgestaltigen Sym¬ 
ptome des Diabetes insipidus, alle jene scheinbaren Widersprüche, 
all das Unverständliche, welches den Autoren bis zum heutigen 
Tage soviel Kopfzerbrechen gemacht hat und trotz allen Scharf¬ 
sinns nicht wegzuschaffen war, ist mit einem Schlage beseitigt, 
sobald man dasjenige in den Kreis der Erwägungen zieht, was man 
jetzt gänzlich unberücksichtigt ließ, die primäre psychische Ano¬ 
malie des Diabetes insipidus-Kranken.“ Abgesehen von den gegen 
diesen Satz in den vorstehenden Ausführungen angeführten Tat¬ 
sachen spricht der gewichtige Umstand dagegen, daß sich doch 
nur bei einem statistisch freilich nicht feststellbaren, aber, sow r eit 
ich die Sache übersehe, nur bei einem kleineren Bruchteil der 
Fälle von Diabetes insipidus eine solche psychische Anomalie nach- 
weisen läßt. Erich Meyer 1 ) hat gleichfalls die Anschauungen 
von Rieger und Reichardt zurückgewiesen. 

Damit sind die grundlegenden Symptome des Diabetes insipidus, 
die Polydipsie und die Polyurie, bzw\ die Polyurie und die 
Polydipsie erledigt. Die oben (p. 28) bereits besprochene Bulimie 
gehört keineswegs zu den notwendigen Symptomen dieser Krank- 


1) Erich Meyer, Demonstration eines Kranken mit Diabetes insipidus. 
Münchener med. Wochenscbr. 1ÜÜ8 p. lb(Jü Nr. 36. 
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heit, weil betreffs des Appetits die mannigfachsten Abweichungen 
angegeben werden. Alle anderen bei Diabetes insipidus-Kranken 
auftretenden Kraukheitserscheinungen sind teils abhängig von den 
bei den betr. Fällen in Frage kommenden ursächlichen Momenten, 
wie z. B. die von materiellen Erkrankungen oder von funktionellen 
Störungen des Zentralnervensystems abhängigen Symptome, teils 
handelt es sich dabei um zufällige Komplikationen, teils auch um von 
vornherein vorhanden gewesenen pathologischen Prozessen bedingte 
Kraukheitserscheinungen; so manches, was nach meiner Ansicht in 
die letztere Kategorie zu gehören scheint, ist sogar als ätiologisches 
Moment des Diabetes insipidus angeschuldigt worden. Hier gilt 
keineswegs immer das post hoc ergo propter hoc. So scheint es 
mir zum mindesten sehr strittig, ob man einen von J. S. Je well') 
beschriebenen Fall von „Diabetes insipidus infolge einer Er¬ 
krankung des äußeren Ohrs“, den er unzweifelhaft als eiuen auf 
dem Wege des Reflexes entstandenen bezeichnet, auf diese Ur¬ 
sache beziehen darf. Auch die mannigfachen Ernährungsstörungen, 
die mehrfach behaupteten Beziehungen zur Fettleibigkeit, ferner 
zu der Tuberkulose usw., welche man vielfach bei dem Diabetes 
insipidus angenommen hat, dürften ira wesentlichen entweder als 
zufällige Komplikationen oder als das einfache Nebeneinander- 
vorkommen von miteinander in gar keinem ursächlichen Zusammen¬ 
hänge stehenden Atfektionen anzusehen sein. Dasselbe gilt u. a. 
auch ferner von dem Verhältnis der Schwangerschaft zum Diabetes 
insipidus, wovon sich als Beispiel ein Dr. H. Ben nett entlehnter 
Fall bei Dick in son (a. a. 0. p. 205) angeführt findet. Im all¬ 
gemeinen sind die geschlechtlichen Funktionen bei den betr. 
Patienten ungeschwächt. Dickinson hebt, was ich nach eigenen 
Erfahrungen bestätigen kann, hervor, daß es unter den Diabetes 
insipidus-Kranken solche gibt, die — im Gegensatz zu der Be¬ 
hauptung von Rieger und Reichardt — sich eines klaren 
Intellekts und gleichmäßigen Charakters erfreuen und welche auch 
durch die Beschwerden, die ihnen Durst und häufiges Urinieren 
bereiten, in ihrem Allgemeinzustande nicht wesentlich beeinträchtigt 
werden. Was die Dauer und den Verlauf des Diabetes insipidus 
anlangt, so handelt es sich in den meisten Fällen bei dieser Krank¬ 
heit um einen überaus chronischen Zustand, dessen Dauer lind 
Ausgang und demgemäß auch die Prognose in jedem Einzelfalle 

1) Transartions of the American Xeurological Association for 1875, Yol. h 
>*ew York 1875 p. 170 (Referat in Schmidt s Jabrbb. Bd. 173, 1877 p. 208. 
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wesentlich von dem ätiologischen Moment abhängt. Bei den auf 
syphilitischer Grundlage entstandenen Fällen ist, wie die Tabelle IA 
lehrt, im wesentlichen eine gute, wenn eine sachgemäße Behandlung 
eingeleitet und gründlich durchgefülirt wird. 

3. Abschnitt. 

Diagnostisches und Therapeutisches. 

Bei der Diagnose des Diabetes insipidus handelt es sich um 
die Ermittlung von zwei Dingen, nämlich erstens, ob tatsächlich 
ein Diabetes insipidus vorliegt oder eine andere, ähnliche bzw. 
gleiche Symptome zeigende Krankheit. Welche Krankheitszustände 
dabei in Betracht kommen, darüber ist bereits oben (p. 24 u. 36) 
berichtet worden, und zweitens muß in jedem Einzelfalle mit Rück¬ 
sicht auf die einzuleitende Behandlung die Ätiologie genau er¬ 
forscht werden. Bei dieser Gelegenheit ist insbesondere festzustellen, 
ob eine Insuffizienz der Nieren für die Ausscheidung der im Harn 
gelösten Bestandteile besteht. Ist dies der Fall, so wird bei Be¬ 
schränkung der Getränkzufuhr das spezifische Gewicht des in ver¬ 
minderter Menge ausgeschiedenen Harns ceteris paribus nicht er¬ 
höht, sondern entweder dasselbe bleiben oder noch niedriger werden 
als vorher. 

Bei alten, aber auch bei jungen Individuen (vgl. oben den 
Fall von Strange p. 37) können schwere materielle Veränderungen 
der Nieren einen Diabetes insipidus Vortäuschen. Was das Auf¬ 
treten desselben bei alten Leuten betrifft, so sei an die Bemerkung 
von Neuffer (a. a. 0. S. 27) erinnert, daß beim weiblichen Ge¬ 
schlecht die Krankheit nie bei Uber 50 Jahre alten Individuen 
entstand. Bei alten Leuten, welche Symptome des Diabetes insipidus, 
zumal in schleichender Entwicklung zeigen, wird man zuerst, auch 
wenn Albuminurie und Zylindrurie fehlen und Erscheinungen seitens 
des Herzens nicht nachweisbar sind, an Schrumpf'nieren zu denken 
haben. 1 ) In dieser Beziehung war mir die nachfolgende Beobachtung 
ans meiner konsultativen Praxis interessant, die ich nicht ohne 
weiteres dem Diabetes insipidus zuzählen möchte. 

Am 27. Oktober 1890 sah ich mit ihrem Hausärzte die verwitwete 
'0 Jahre alte Frau H. in P. Die für ihre Jahre noch sehr rüstigr. 
geistig stets durchaus normal gewesene Frau hatte sieh vor ca. 8 Wochen 
auf eine Besuchsreise begeben und ist dort vor ca. 14 Tagen ohne er- 


1) Vgl. meine Krankheiten der Haniorgane, bzw. der Nephritis in Schwalbe’» 
Lehrbuch der GreisenkraukJicitcu. Stuttgart 1‘Jüd. 
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weisbare Ursache angeblich an Magenkatarrb erkrankt. Sie konnte feste 
Nahrung gar nicht genießen. Das auffallendste Symptom war der starke 
Durst und die entsprechend große Urinmenge. Fieber hat nie bestanden, 
die Pulsfrequenz war in der letzten Zeit etwas beschleunigt. Die Patientin 
soll vorher schon etwas vermehrten Durst gehabt und etwas mehr Urin 
gelassen haben. Die Diurese betrug nach deren akut aufgetretener 
Steigerung mindestens 7 1 bei entsprechend großer Getränkaufnahme. Pas 
spez. Gew. des Urins war 1002, Eiweiß und Zucker waren in ihm 
nie vorhanden. Ich fand die Patientin, die sehr verfallen aussah, in dem 
eben geschilderten Zustande. Die Zunge war dick belegt, kein Appetit, 
Speiseröhre wegsam, saures Aufstoßen, keine Übelkeit, kein Erbrechen, 
Stuhl Verstopfung, Schlaflosigkeit, rheumatoide Schmerzen in den Gliedern, 
die auch seit den letzten Wochen bestehen sollen. Am 29. November 
desselben Jahres ist die Kranke gestorben. Die Symptome waren die 
gleichen geblieben. Alle Mittel hatten versagt. Nur die Muskelscbmerzen 
waren etwas geringer geworden. Die Urinmenge in 24 Stunden schwankte 
zwischen 6—8 1, der Durst war entsprechend. In der letzten Zeit waren 
die Polyurie und die Polydipsie etwas geringer geworden. Der Appetit 
war stets absolut schlecht. In den letzten Lebenstagen war die Tem¬ 
peratur etwas erhöht, nur am Todestage war sie subnormal. All¬ 
gemeine Entkräftung führte den Tod herbei. Die Leichenöffnung durfte 
nicht gemacht werden. 

Die Autopsie vermag in solchen Fällen allein die Sachlage 
zu klären. 

Es kann sich betreffs der Therapie hier weder um die Aufzählung 
noch um die Kritik sämtlicher gegen den Diabetes insipidus empfoh- 
lener Heilmittel handeln. P e n z o 1 d t *) zählt die nachfolgenden Me¬ 
dikamente gegen diese Krankheit auf: Amylenhj r drat, Antipyrin. 
Baldrian. Codein, Mutterkorn und Opium. Die meisten dieser Mittel 
sind narkotischer Natur, bzw. Nervina* oder Schlafmittel. Das 
Mutterkorn, dieses in anderer Beziehung außerordentlich wirksame 
Mittel, entspricht jedenfalls beim Diabetes insipidus nicht den Er¬ 
wartungen, die einzelne Beobachter davon gerühmt haben. Die 
Mittel, welche erfahrungsgemäß allein einen Erfolg in sichere Aus¬ 
sicht stellen, sind diejenigen, welche das ätiologische Moment zu 
beseitigen imstande sind, also z. B. in den Fällen, in denen die 
.Syphilis als solches anzusehen ist. vermag eine energische spezi- 
ii+riif? Behandlung auch den Diabetes insipidus zu heilen. Wo nur 
die geringsten Anhaltspunkte dafür vorhanden sind, daß die 
Svpbilis als ursächliches Moment gelten könnte, sollte man die 
Anwendung einer solchen Therapie nie unterlassen. 

Betreffs der Fälle aber, bei welchen von den betr. Patienten 

l Benzoid f. Lehrbücher kl in. Arzi.e ; mittr'!k / ;i , e 6. Aufl. p. 322. JeualiWl. 
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infolge zu reichlichen Genusses von Kochsalz Polyurie entsteht 
und dieses Salz mit dem Harn wieder ausgeschieden wird und von 
denen bereits oben fp. 40) die Rede war, wird man ev., wie die hier 
nachfolgende Beobachtung von Poisot 1 ) ergibt, durch einfache 
diätetische Maßnahmen Nutzen erzielen können. 

Der von Poisot mitgeteilte Fall betraf einen 42jährigen robusten 
Mann, der bei vollster Gesundheit von einem intensiven Durst befallen 
wurde. Die Beobachtung ergab, daß er täglich 10 bis 12 1 Harn ent¬ 
leerte. Die Analyse desselben ergab, daß darin ungefähr 20 g Harnstoff 
und 30 g Kochsalz enthalten waren. Die Phosphat- und die Sulfat- 
au38cheklung bewegten sich in normalen Grenzen. Solange der Patient das 
in dem Hospital Antoine, in das er aufgenommen worden war, übliche Re¬ 
gien befolgte, waren seine Urinverhältnisse nahezu konstant. Als er aber 
kocbsalzarme (dechloruree) Kost einhielt, sank die Urinmenge auf etwa eine 
3 l i 2 1 in 24 Stunden bei einem Kochsalzgehalt von 1 bis 2 °/ 0 und einem 
ziemlich schwankenden Harnstoffgehalt von 20 bis 50 g in 24 Stunden. 
AIb der Patient die gewöhnliche Hospitalkost wieder erhielt, kehrte der 
frühere Befund am Urin wieder. Dieser Versuch mit der Koständerung 
wurde zweimal und immer mit dem gleichen Ergebnis wiederholt. Der 
Patient lebte weiterhin so, daß er aus seiner Nahrung den größten Teil 
des Kochsalzes verbannte, und befand sich dabei außerordentlich gut. 
Machte er in dieser Richtung einen Übergriff, so traten Polydipsie, über¬ 
reichliche Vermehrung des Harns und Kopfschmerz auf, die unter Wieder¬ 
aufnahme der kochsalzarmen Kost sofort wieder verschwanden. 

Der Kranke fühlte sich bei diesem kochsalzarmen Regime wesentlich 
gebessert. Er entleerte täglich 4 bis 5 1 Harn, genoß eine entsprechende 
Menge Flüssigkeit und erwachte in der Nacht dabei nur ein- oder zwei¬ 
mal, um zu trinken und zu urinieren. 

Handelt es sich auch bei diesem Falle nicht um eine voll¬ 
ständige Genesung, so erscheint es, wie Poisot (a. a. O.) bemerkt, 
danach doch zweifellos, daß man bei gewissen Fallen von essentieller 
Polyurie durch die angegebenen Maßnahmen dankenswerte thera¬ 
peutische Ergebnisse erzielen kann. Bevor man mit der Getränk- 
entziehung bei ‘Diabetes insipidiis-Kranken zu kurativen Zwecken 
beginnt, erscheint es Tätlich, einen Versuch mit kochsalzarmer Kost 
zu machen. 

Schlußsätze. 

Aus den in den vorstehenden Blättern enthaltenen Auseinander¬ 
setzungen lassen sich folgende, die Pathogenese, Symptomatologie, 
Diagnose und Therapie betreffende Sätze ableiten: 

1. Der Diabetes insipidus, d. i. die chronische, mehr oder weniger 
erhebliche Vermehrung des in je 24 Stunden zur Ausscheidung ge¬ 
ll M. Poisot, Polyurie essentielle amelioree par Ja dechlornration. Revue 
de medecine Vol. XXVIII 1!J08 p. '7 (Avril). 
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langenden Harns von einem niedrigen spezifischen Gewicht, wobei 
man eine krankhafte materielle, anatomisch nachweisbare Verände¬ 
rung der Nieren anzunehmen keinen Grund finden kann, hat nnr 
zwei wesentliche Symptome, nämlich die Polydipsie und die Poly¬ 
urie. Je hochgradiger dieselben entwickelt sind, um so niedriger 
pflegt das spezifische Gewicht des Harns zu sein. 

2. Der Diabetes insipidus entsteht, wie sich in vielen Fällen 
nachweisen läßt, auf nervöser Basis, sei es infolge materieller Schädi¬ 
gungen des Nervensystems, insbesondere einer direkten oder in¬ 
direkten des verlängerten Marks, oder durch funktionelle Störungen 
des Nervensystems, wie wir ihnen bei den sog. allgemeinen Neu¬ 
rosen oder auch bei anderen Nervenafl'ektionen begegnen. Die 
Rolle, welche erfahrungsgemäß bei der Pathogenese des Diabetes 
insipidus die Syphilis spielt, läßt sich gleichfalls teils durch die 
gelegentlich dabei auftretenden materiellen teils funktionellen 
Schädigungen des Nervensystems am einwurfsfreiesten erklären. 

3. Die vermehrte Flüssigkeitszufuhr ist die Folge des dauernd 
mehr oder weniger gesteigerten Durstes, welcher ebenso wie die 
Vermehrung der Urinmenge — indem beide sich gegenseitig bedingen 

als die erste Krankheitserscheinung bemerkt werden kann. Kin 
Grund, nur die Fälle, bei denen die Polyurie zuerst bemerkt wird, 
als Diabetes insipidus zu bezeichnen, scheint mir nicht vorzuliegen, 
unbeschadet des für eine Reihe von Fällen geführten Nachweises, 
daß die Polyurie beim Diabetes insipidus dadurch bedingt wird, 
daß dabei die Nieren trotz fehlender krankhafter Strukturverände¬ 
rungen nur bei vermehrter Flüssigkeitszufuhr imstande sind, die 
liarnfähigen Stolle in der gehörigen Menge durch die Nieren aus- 
zuscheiden. Besteht tatsächlich eine solche Unfähigkeit der Nieren, 
so muß erwartet werden, daß bei einer entsprechenden Verminderung 
der Flüssigkeitszufuhr, die etwa auf das normale tägliche Getränk¬ 
maß herabgesetzt wird, das spezifische Gewicht des Urins sinkt, und 
zwar, weil die Nieren unfähig sind, die gleiche Menge von im Harn 
gelösten, festen Bestandteilen auszuseheiden. wie unter normalen Ver¬ 
hältnissen. wo eeteris paribus trotz der verminderten Getränkzufuhr 
ebenso wie bei Flüssigkeitsverlust aus anderen Ursachen, — insbe¬ 
sondere bei starker Schwei ßausseheidung — der in verminderter Menge 
gelassene Harn bei normaler Leistungsfähigkeit der Nieren kon¬ 
zentrierter wird mul demgemäß ein höheres spezifisches Gewicht 
aulweist. 

Die Fnlscheidung der so häutig ventilierten Frage, ob beim 
Diabetes insipidus die Polydipsie oder die Polyurie das Primäre 
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ist, ist in jedem einzelnen Falle keineswegs immer leicht, bisweilen 
sogar, zumal wenn entweder die Anamnese fehlt oder unzuverlässig 
ist, durchaus unmöglich. Man hat deshalb unter Umständen sogar 
die Möglichkeit von Mischformen zugelassen. Jedenfalls muß man 
wohl zugeben, daß bei vorhandener primärer Polydipsie sich auch 
sekundär eine Insuffizienz der Nieren in dem angegebenen Sinne 
entwickeln kann. Bei den in dieser Beziehung noch obwaltenden 
diagnostischen Schwierigkeiten, scheint es mir heute nicht an der 
Zeit, nach dieser Richtung hin verschiedene Gruppen des Diabetes 
insipidus anzunehmen oder die Fälle, bei denen die Polydipsie 
zuerst auftritt, aus der Gruppe der zuckerlosen Harnruhr auszu¬ 
schalten. 

4. Alle übrigen beim Diabetes auftretenden Krankheitserschei¬ 
nungen, vielleicht mit Ausnahme der bei den während der sekun¬ 
dären Syphilis anscheinend recht häufigen Bulimie, gehören nicht 
in den Rahmen der Krankheit, sondern sind teils bedingt durch 
deren ätiologisches Moment oder es handelt sich dabei entweder 
um zufällige Komplikationen oder um pathologische Prozesse, die 
bereits vorher bestanden haben. 

5. Da durch gewisse schwere materielle Nierenerkrankungen, 
wie sie mit besonderer Vorliebe im Greisenalter auftreten, erfahrungs¬ 
gemäß ein dem Diabetes insipidus ganz analoger Symptomenkomplex 
bedingt werden kann, ohne daß dabei andere das Nierenleiden ent¬ 
hüllende Symptome vorhanden zu sein brauchen, so können dadurch 
diagnostische Schwierigkeiten entstehen. Jedenfalls wird man 
bei Greisen ceteris paribus bei dem Vorhandensein der betreifenden 
Symptome, insbesondere dann, wenn sie schleichend sich entwickeln, 
in erster Reihe nicht an einen Diabetes insipidus, sondern an ein 
schweres Nierenleiden denken. Daß auch bei jungen Individuen 
derartige diagnostische Mißgriffe nicht ausgeschlossen sind, lehrt 
der oben (p. 37) mitgeteilte Fall von Strange, aus welchem sich 
auch die in solchen Fällen durch brüske Flüssigkeitsentziehung 
drohenden Gefahren ergeben. 

6. Die Therapie muß w r ie überall eine ätiologische sein. Nach¬ 
dem oben (p. 40 und p. 50) ausgeführt wurde, daß durch übermäßige 
Kochsalzzufuhr Polydipsie und Polyurie entstehen, bzw. durch eine 
kocbsalzarme Diät gebessert werden können, wird man in den ein¬ 
schlägigen Fällen ein kochsalzarmes Regim eiuleiten und jeden¬ 
falls diese Maßnahme vor der keineswegs harmlosen Flüssigkeits¬ 
entziehung, die unter allen Umständen nur mit größter Vorsicht 
einzuleiten ist, eintreten lassen. 
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Aus dem medizinischen Röntgen-Laboratorium des Krankenhanses 

München links der Isar. 

Die frühzeitige Erkennung der Lungentnberknlose mit 
Hilfe der Röntgenstrahlen. 1 ) 

Von 

Prof. H. Rieder, München. 

(Mit Tafel I—III.) 

Im vorigen Jahre haben P. Krause (Jena) und Stuertz 
(Metz) auf der 4. Versammlung der Tuberkulose-Ärzte (24. und 25. 
Mai 1907) zu Berlin über die diagnostische Verwertung derRöntgen- 
strahlen bei Lungentuberkulose gesprochen. An diese Vorträge 
hat sich eine umfangreiche Debatte geknüpft. 

Bei der Wichtigkeit des Gegenstandes erscheint es gerecht¬ 
fertigt, diese Erörterungen gewissermaßen fortzusetzen und an der 
Hand diesbezüglicher Röntgenogramme die Leistungen des Röntgen- 
Verfahrens speziell bei der Anfangstuberkulose der Lungen 
zu besprechen, ln meinem auf dem diesjährigen Röntgenkongresse 
zu Berlin am 20. April erstatteten Referat über das gleiche Thema 2 ) 
habe ich ausführlich über die heute gültigen Anschauungen in bezug 
auf die Technik und die Ergebnisse der Röntgenuntersuchung bei 
der initialen Lungentuberkulose berichtet. Meine persönliche Auf¬ 
fassung in dieser Sache, die ich auf Grund fortgesetzter zahlreicher 
Untersuchungen allmählich gewonnen habe, werde ich sogleich und 
auch bei Besprechung der einzelnen, dieser Abhandlung beigegebenen 
Köntgenogramme (Fig. 1—12) darzulegen mir erlauben. 

Über die Radio skop i e will ich mich, obwohl sie in der inneren 


1) Nach einem auf der 5. Versammlung der Tuberkulose-Ärzte zu München 
am 15. Juni 1UÜ8 gehaltenen Vorträge (mit Demonstrationen). 

2) H. Rieder, Der Wert der Röntgenuntersuchung für die Frühdiaguo-e 
der Lungentuberkulose. Verhandhingenjder deutschen Röntgen-Gesellschaft Bd.IV. 
Hamburg. Lukas Grate und Sillem. llHJS. 
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Medizin im allgemeinen keine geringere Rolle spielt als die 
Radiographie, hier nicht weiter verbreiten. Nur soviel sei bemerkt, 
daß die einfache Schirmdurchleuchtung, wenn sie uns auch als 
vorbereitende und allgemein orientierende Methode gute Dienste 
zu leisten vermag, gerade zur Feststellung der Anfangstuber¬ 
kulose in vielen Fällen nicht genügt, da wichtige Einzelheiten, 
besonders kleinere Infiltrationsherde, auf dem Leuchtschirme er¬ 
fahrungsgemäß übersehen werden können. 

Nur bei Verwendung verschieden weiter Blenden und mittel- 
weicher bis mittelharter Röhren von konstantem Vakuum — bei 
vollständiger Ausschaltung des Fluorescenzlichtes — gelingt es dem 
ausgeruhten Auge, in absolut verdunkeltem Raume alle Regionen 
der beiden Lungenfelder mit Erfolg auf tuberkulöse Infiltrationen, 
pleuritische Veränderungen usw. abzusuchen. 

Bei unklarem röntgenoskopischem Befund und in besonders 
wichtigen Fällen von fraglicher Lungentuberkulose ist stets eine 
röntgenographische Untersuchung anzuschließen, bei der besonders 
Übersichts-, sowie Hilus- und Spitzenaufnahmen in Betracht kommen. 

Dabei verdient noch als besonders wichtig der Umstand hervor¬ 
gehoben zu werden, daß die Röntgenogramme auch zu späteren 
vergleichenden Untersuchungen herangezogen werden können. 

Macht man Totalaufnahmen des Thorax in der Größe 40 : 50 cm, 
welche einen guten Überblick über beide Lungenfelder und die in 
ihnen enthaltenen pathologischen Veränderungen gewähren, so ist 
es zur Klarstellung der Diagnose nur höchst selten nötig, von der 
einen oder anderen Lungenpartie (Hilus, Spitze, Unterlappen usw.) 
noch eine Spezialaufnahme, eventuell mit engerer Blende, anzu¬ 
fertigen. 

Aus Sparsamkeitsgründen kann man sich aber in den meisten 
Fällen mit einer Plattenaufnahme 24 : 30, welche die Gegend des 
Hilus und der Lungenspitzen umfaßt, begnügen — vorausgesetzt, 
daß die Leuchtschirinuntersuchung nicht auch anormale Beschaffenheit 
der übrigen Lungengebiete ergeben hat. 

Eine derartige Aufnahme wird mit ziemlich weicher Röhre in 
dorsoventraler Richtung und inspiratorischem Atemstillstand an¬ 
gefertigt, und zwar bei einer Focusdistanz von 50—60 cm, einer 
Blendenöffnung von ca. 10 cm und einer die scharf zeichnende 
Röntgenröhre nicht schädigenden Stromstärke, bei möglichst kurzer 
Expositionszeit, unter Ausschluß von Yerstärkungsschirmen. 

Ich verwende den neuen Universalinduktor der Pulyphosgesell* 
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Mi-luilf, f^oHenthal’sche Iridiumröhren und SchJeußnerplatten, bei einer pri- fei 
iimicn Stromstärke von 30 Ampfere (Netzspannung 220 Volt). , jj 

Nach eingehenden diesbezüglichen Untersuchungen bin ich zu > : ji 
<l<-r Auffassung gelangt, daß Totalaufnahmen des Thorax bzw. 
kombinierte Hilns-Lungenspitzenaufnahmen die besten und um* ife 
ja--endeten diagnostischen Resultate bei den Anfangsstadien da 1 -[.) 
cbroni-eljen Lungentuberkulose liefern. -Kt 

Alle Röntgenplatten, seien es nuu Total- oder Partialaufnahmen. M 
wdien, wie bereits vielfach üblich, in diffusem Lichte bzw. vor einer a 
• womöglich mit elektrischem Bogenlicht) belichteten Mattscheibe. [;i 
am besten in einem sog. Lichtkasten, einer sorgfältigen Betrachtung -j;.; 
unterzogen werden. Denn nur bei einer auf diese Weise ge- ,o, 

schaffenen Transparenz ist eine richtige Deutung aller Schatten- , 
bildungen möglich.— 

Die Röntgenuntersuchung ergänzt und vervollständigt 
einerseits die perkutorisch-auskultatorischen Befunde und anderer- > 
seits deckt sie kleinere oder tiefer gelegene, besonders zentrale Herde - ;1 
auf. Sie gestattet uns mit Hilfe der heutigen Tages gebräuchlichen 
technischen Hilfsmittel einen guten Einblick in die in der Lunge : •, 
sich abspielenden pathologischen Prozesse, selbst wenn letztere sich , 
noch im Anfangsstadium ihrer Entwicklung befinden. I r 

Während uns Perkussion und Auskultation nur Oberflächen- ! ... 
befunde liefern oder richtiger gesagt nur solche Herde nachzu- I 
weisen vermögen, die ziemlich oberflächlich (höchstens 2cm tief) | 
liegen, erhalten wir durch die Röntgenuntersuchung auch Tiefen- 1 
befunde. Letztere stimmen zudem mit dem anatomischen Befunde I 
in bezug auf Form, Größe und Lage der Krankheitsherde nahezu I 
vollkommen überein. | 

Das Röntgenverfahren läßt häufig zentral gelegene tuberkulöse l 
Herde erkennen, die ohne Anstellung der Röntgenuntersuchung gar l 
nicht nachzuweisen sind, ermöglicht also in erster Linie die Diagnose 1 
einer larvierten oder latenten Tuberkulose. \ 

Sie gibt uns namentlich auch guten Aufschluß über die hei j 
initialer Hämoptoe vorliegenden pathologisch-anatomischen 
Veränderungen des Lungenparenchyms. Dieses Untersuchungser¬ 
gebnis ist um so wichtiger, als hier die Perkussion unzulässig ist 
und die Auskultation häufig ein unsicheres Untersuchungsresultat 
liefert. Wenn die Röntgenuntersuchung auch nicht immer den Sitz 
der Hämoptoe festzust ellen vermag, so gibt sie doch Aufklärung über 
♦Sil/, und Ausdehnung des der Lungenblutung zugrunde liegenden 
t ube r k u 1 ösen 1*rozesses. 
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Bei Anfangstuberkulose der Lungen findet man röntgenologisch, 
daß nicht bloß bei Kindern, sondern auch bei Erwachsenen 
dieLymphdrüsen des Respirations-Traktus häufig, ja fast immer 
erkrankt sind. 

Allerdings ist zu berücksichtigen, daß abnorme Drüsenschatten 
sowohl durch hy per plastische und anthrakotische als auch durch 
verkäste und verkalkte Lymphdrüsen zustande kommen können, 
während bekanntlich normale Lymphdrüsen keinen von dem um¬ 
gebenden Gewebe differenzierbaren Schatten geben. 

Es ist kein Zweifel, daß erst seit Anwendung des Röntgen¬ 
verfahrens die praktisch so wichtigen Erkrankungen der Bronchial¬ 
drüsen bei Kindern und Erwachsenen mit Sicherheit festzustellen sind. 

Ist die Drüsenschwellung durch Tuberkulose verursacht, so 
läßt sich mitunter auf ungleichmäßige Verkäsung der Drüsensub¬ 
stanz hindeutende, fleckige Beschaffenheit der Drüsenschatten nach- 
weisen. Außerdem finden sich in der Umgebung der Drüsenschatten 
bzw. im Zusammenhänge mit denselben, also im Gebiete des Hilus, 
meistens noch andersartige Schattenbildungen, welche den Infektions¬ 
weg, den der Tuberkelbazillus in der Lunge eingeschlagen hat, 
deutlich kennzeichnen. 

Während bei Kindern die Tuberkulose meistens auf die Bronchial¬ 
drüsen lokalisiert bleibt, lassen sich, wie schon Stuertz 1 ) hervor¬ 
gehoben hat, beim Erwachsenen häufig Schattenstränge auf dem 
Röntgenogramm nachweisen, die zumeist von der Lungenwurzel bzw. 
den Hilnsdrüsen nach der Lungenspitze ziehen und der Deutung 
Raum geben, daß an die ursprüngliche Hilusdrüsenaffektion eine 
peribronchitische Lymphstauung mit tuberkulöser 
Infiltration der Lymphgefäße und ihrer Umgebung sich 
angeschlossen hat. 

Die Tuberkelbazillen rufen offenbar — gleich anderen im mensch¬ 
lichen Organismus seßhaften kleinen Lebewesen — entzündliche Ver¬ 
dickung der Lymphgefäße hervor. Die Folge ist eine Stenose, even¬ 
tuell auch ein Verschluß der Lymphgefäße, so daß distal wärto von der 
Verschlußstelle eine Lymphstauung und eine Verbreitung der Infektion 
stromaufwärts zustande kommen kann. 

Die tuberkulösen Lymphstränge erstrecken sich übrigens in 
Form der obenerwähnten Schattenstränge nicht immer nach auf- 


1) Stuertz, Die lymphangitische Entstehung des Lungeuspitzenkatarrhs 
ron den Hilusdrüsen aus. Ein röntgenologischer Beitrag zur Frühdiagnose der 
Lungentuberkulose. Bericht über die 4. Versammlung der Tuberkulose-Arzte, 
Berlin 1907 p. 20 ff. 

Deutsche« Archiv f. klin. Medizin. 95. Bd. & 
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wärts gegen die Lungenspitze zu, sondern zuweilen auch schräg 
in der Richtung gegen die Schultergelenksgegend oder seitlich 
vom Hilus nahezu horizontal, also entsprechend dem Verlaufe der 
Lymphbahnen in frontaler Richtung gegen die Lungenoberfläche. 
Derartige Schattenstreifen verbreitern sich dann mitunter, wie 
nach längerer Beobachtung zu erkennen ist, lateral wärts, ent¬ 
lang der Lappengrenze, so daß man den Eindruck einer mit Pleu¬ 
ritis kombinierten interlobaren Erkrankung gewinnt, die sich unter 
Umständen nur durch abnormen perkutorisch-auskultatorischen Be¬ 
fund in der Axillargegend bei der physikalischen Untersuchung 
kundgibt. 

Die tuberkulösen Infiltrate bleiben aber zuweilen auf die 
Hilusgegend, d. i. die Eingangspforte des Tuberkelbazillus, be¬ 
schränkt und bilden dann halbkreisförmige, schleierartige, den 
Hilus gewissermaßen umschließende Schatten bzw. tumorartige 
Pakete mit unregelmäßigen Rändern, die sich ziemlich weit in 
die Lungenfelder hinein erstrecken können. Sie sind in bezug auf 
Lage und Form ähnlich den bei zentraler Pneumonie wahrnehm¬ 
baren Schattengebilden, nur daß im Gegensätze zu letztgenannter 
Krankheit die Schattenbildung bei tuberkulöser Erkrankung 
des Hilus doppelseitig zu sein pflegt. 

Die genannten röntgenologischen Befunde bestätigen die Häufig¬ 
keit des Vorkommens einer aerogenenln/ektion, wenigstens bei 
Erwachsenen, indem offenbar durch Inhalation bazillenhaltiger Luft 
eine Erkrankung der Lungenwurzel und eine Infektion der Hilus- 
driisen erfolgt, worauf von hier aus ein Weiterschreiten des Krank- 
lieitsprozesses auf lymphogenem (oder eventuell auf vaskulärem oder 
broncliogenem) Wege erfolgen kann. 

Der Hilus ist bei jeglicher Lokalisation der Tuberkulose mit 
erkrankt; er ist aber auch, wie oben erwähnt, manchmal isoliert 
erkrankt. Er darf aber nicht ohne weiteres als tuberkulös er¬ 
krankt bezeichnet werden, wenn lediglich die Hilusverzweigungen 
stärker ausgeprägt sind oder ein besonders reichhaltiges Gewirr 
von Schal teiistreil'chen zeigen. Kur wenn typische Drüsenschwel¬ 
lungen, schleierartige (doppelseitige) Schattenbildung oder tuberkulöse 
Hymphstränge in einem Lungenfelde oder in beiden in der oben 
geschilderten Art auf dem Röntgenogramm nachzuweisen sind, ist 
man zur Stellung der Diagnose „Tuberkulose“ berechtigt. 

Die oben beschriebenen Veränderungen der,Lungenfelder und 
des Mittelschattens, welche sich bei Anfangstuberkulose auf dem 
Itöiitgenbilde zeigen, bedürfen allerdings noch einer pathologisch- 
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anatomischen Prüfung. Die Bestätigung der röntgenologischen Be¬ 
fände durch entsprechende Sektionsergebnisse wird aber wohl 
nicht lange auf sich warten lassen. 

Das kasuistische Material (über 60 Fälle), das speziell 
zum röntgenologischen Studium der Anfangsstadien des tuberku¬ 
lösen Krankheitsprozesses meinerseits benützt wurde, entstammt 
zum größten Teil der I. und II. Münchener medizinischen Klinik 
und konnte dank der freundlichen Unterstützung aller beteiligten 
Ärzte in zweckdienlicher Weise verwendet werden. 

Die hier aufgeführten Tafel-Abbildungen (Fig. 1—12) von 
Tuberkulösen stellen somit nur einen kleinen Teil der beobachteten 
Fälle dar. Einerseits eigneten sich nicht alle zur Besprechung und 
bildlichen Wiedergabe, insofern sie nämlich von den hier beschrie¬ 
benen sich nicht wesentlich unterschieden, und andererseits war es 
nicht angängig, unter den gegebenen Verhältnissen unklare oder 
schwierig zu deutende Röntgenogramme hier vorzuführen. Auch 
würden die Kosten für die Reproduktion bei Verwendung einer 
größeren Anzahl von Fällen sich zu hoch belaufen haben; sind doch 
dem Verlag des Archivs ohnehin große Auslagen durch die Her¬ 
stellung der beifolgenden Illustrationen (auf Tafel I—III) erwachsen. 

Die im folgenden zu schildernden Fälle von Anfangs¬ 
tuberkulose der Lungen gliedern sich in solche, bei denen 

1. eine isolierte Erkrankung der Bronchial- und Medi- 
astinaldrüsen bzw. isolierte Hilustuberkulose, oder 

2. eine kombinierte Erkrankung von H i 1 u s und Lungen¬ 
spitze oder von Hilus und Ober- bzw. Unter- oder 
Mittellappen, 

3. eine disseminierte Tuberkulose vorliegt. 

Endlich soll noch in Kürze auf den bei erblicher Anlage und 
phthisischem Körperbau erhältlichen röntgenologischen Befund (para¬ 
lytischer Thorax, Aplasie des Herzens) durch Beibringung instruk¬ 
tiver Röntgenogramme hingewiesen werden. 

Einige kurze anamnestische Daten und Bemerkungen über den 
klinischen bzw. perkutorisch-auskultatorischen Befund sollen den 
einzelnen Krankheitsfällen angefügt werden, um einen Vergleich 
mit den röntgenologischen Ergebnissen zu ermöglichen! 

1. Fräulein Sitta G., 27 Jahre (II. med. Klinik), wird seit 
mehreren Jahren an Blutarmut, fieberhafter Bronchitis und Bronchial¬ 
asthma behandelt, ohne daß durch Perkussion und Auskultation ein An¬ 
haltspunkt für das Bestehen einer Tuberkulose gewonnen werden konnte. 
Hutter an Tuberkulose gestorben. 

ö* 
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RöntgenologischerBefun d (Fig. 1): Beiderseits in der Um¬ 
gebung des Hilus zahlreiche, geschwellte, etwa bohnengroße Lymphdrüsea 
(Bronchialdrüsen), während an den übrigen Lungenpartien kein patho¬ 
logischer Befaud erhoben werden kann. Mammaschatten beiderseits stark 
ausgeprägt. 

J) i a g n o s e : Bronchialdrüsentuberkulose. 

2. Klara Sch., 18 Jahre, Näherin (I. med. Klinik), steht 
wegen Herzleidens in Behandlung und wird behufs genauer Feststellung 
drr Herzgröße durchleuchtet. Es besteht nicht einmal Verdacht 
n u f T u herku 1 o se. 

Röntgenologischer Befund (Fig. 2): Herz verbreitert, me- 
(Ium gestellt. An der linken Grenze des Mediastinums eine große, offen¬ 
bar verkäste Lymphdrüse (Mediastinaldriise) von ungleicher Schatten- 
dirliir. ln deren Umgebung einzelne, wie Knospen an einem Stiele 
nd/efidc Tuberkel. Auch am rechten Hilus und seinen Verzweigungen 
geringgradige Abnormitäten, Knötchen und peribronchitiscbe Verände¬ 
rungen. Mammaschatten ziemlich stark ausgeprägt. 

Diagnose: Hilus- bzw. Mediastinaldrüsentuberkulose. 

3. Karl H., 15 Jahre, Lehrling (ambulant), ist wegen Ver¬ 
dat h t s auf Lungenspitzentuberkulose (abendliche Temperatur- 
fcti’jg‘:rung, Husten, Nachtschweiße) in der Lungenheilstätte Planegg unter¬ 
erb/'HC ht. 

Röntgenologischer Befund (Fig. 3): Rechts und links fast 
halbkreisförmiger, den Hilus umschließender Schatten; rechterseits in 
denselben eingelagert ein paar kleine Bronchialdrüsen. 

Diagnose: Isolierte doppelseitige Hilustuberkulose. 

4. Arbad N., 25 Jahre, Ingenieur (ambulant), verspürt seit 
zwei Monaten stechende Schmerzen am rechten Schulterblatt, manchmal 
auch an der Vorderseite der Brust. Zuweilen Husten ohne Auswurf. 
Keine Nachtschweiße. Perkussionsschall beiderseits sonor. Atemgeräusch 
ober der rechten Lungenspitze im Exspirium etwas verlängert, hauchend. 
Kein Rasseln, keine Drüsenschwellungen am Halse. Verdacht auf rechts¬ 
seitige Spitzentuberkulose. 

Röntgenologischer Befund (Fig. 4) : An den Lungenspitzen 
kein abnormer Befund. In der Nähe des rechten Hilus zw'ei erbsen- 
bis bohnengroße BroncbiaIdrü>en. Von ihnen bis gegen die Clavicula 
verlaufend unregelmäßig begrenzte, ziemlich unscharfe, an den Mittel- 
► -hatten angrenzende Herdschatten. 

Diagnose: Beginnende rechtsseitige Lungentuberkulose. 

5. Simon S. , 21 Jahre, Schlosser (II. med. Klinik). Wurde 
militärfrei wegen körperlicher Schwäche, ist aber seit einem Jahre als 
Athlet tätig. Anfang Juli des Jahres Mattigkeit und Nachtschweiße, 
fco haß Patient nicht mehr leistungsfähig war. Bald trat auch Husten 
mit Auswurf auf. Mitte Juli wurde Lungenspitzenkatarrh seitens des 
Kassenarztes festgestellt und Pat. ins Krankenhaus geschickt. Nie Blut- 
hunten. Eltern und Geschwister leben und sind gesund, 

Status praesens: Mittelgroßer Mann von ziemlich gutem Aus* 
fcrhen: kräftige Muskulatur, mittlerer Ernährungszustand. Thorax gut 
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entwickelt. Claviculargruben wenig eingesunken. Brustumfang 83 bzw. 
88 cm. Perkussionsschall über der R Spitze höher als L. Exspirium 
verlängert. Keine Rasselgeräusche, Husten reichlich, Auswurf gering, 
schleimigzäb, nicht eitrig. Temperatursteigerung nur nach körperlicher 
Bewegung, Tuberkulinreaktion positiv. 

Röntgenologischer Befund (Fig. 5): Schmaler, bandartiger, 
etwa 6 cm langer Schattenstreifen, vom L Hilus kephalwärts bis gegen 
die Clavicula ziehend. Außerdem linke Spitze und linker Oberlappen 
etwas dunkler als die entsprechenden Lungenpartien rechterseits. 

Diagnose: Tuberkulose des linken Oberlappens. 

6. Wilhelm K., 36 Jahre, Bankbeamter (IL med. Klinik). 
Ist Hochtourist und passionierter Jäger. Seit November 1907 Er¬ 
scheinungen von Wirbelkaries. Nie Husten mit Auswurf, nie Hämoptoe, 
nie Drüsenschweihing. Vater und Mutter gesund. 

Status praesens: Sehr langer kräftiger Mann. Perkussions¬ 
schall über beiden Lungenspitzen verkürzt, sonst überall sonor. Atem- 
geräasch rein vesikulär, nirgends Rasseln. Abends leichte Temperatur¬ 
steigerung. 

Röntgenologischer Befund (Fig. 6): Zahlreiche, streifige 
und bandartige Schatten über beide Lungenfelder zerstreut, namentlich 
an den 8pitzen und in der oberen Hälfte des rechten Lungenfeldes. 
Herzschatten verhältnismäßig klein, reicht rechts nicht über den Wirbel¬ 
säulenschatten hinaus. 

Diagnose: Latente Lungentuberkulose. 

7. Max W., 22 Jahre, Kaufmann (I. med. Klinik). Keine 
hereditäre Belastung. 1905 Influenza, 1907 Lungenspitzenkatarrh. Seit 
Anfang Februar 1908 Husten und Auswurf sowie Fieber. Am 13. und 
19. Februar werden je ca. 10Q g Blut ausgehustet. 

Status praesens: Keine Drüsenschwellungen am Halse. Weder 
Perkussion noch Auskultation lassen eine pathologische 
Veränderung der Lungen erkennen. Sputum wird nur in ge¬ 
ringer Menge entleert, ist frei von Tuberkelbazillen. 

ßöntgenol ogisch er Befund (Fig. 7): Rechterseits peribron- 
hitische Schattenstränge, die vom Hilus bis zur Spitze sich erstrecken. 
Linkerseits in der Umgebung des Hilus und längs des linken (unscharfen) 
Herzrandes vereinzelte geschwellte Lymphdrüsen und zahlreiche größere 
und kleinere tuberkulöse Herde und peribronchitische Verdichtungen. 

Diagnose: Peribronchitis tuberculosa (beiderseits). 

8. Johann H., 16 Jahre, Schreiner (I. med. Klinik). Litt 
nie an Husten oder Auswurf. Seit einer im vorigen Jahre stattgehabten 
Erkältnng besteht Krankheitsgefühl, große Mattigkeit, schlechter Schlaf. 
Keine hereditäre Belastung. . 

Status praesens: Über der linken Lungenspitze Perkussions- 
schall verkürzt, Atemgeräusch von rauhem Charakter. I ber der rechten 
Lungenspitze gleichfalls rauhes Atmen. Nirgends Rasseln. Körper¬ 
temperatur normal. 

Rön tgenol o gi s ch er B e f un d (Fig. 8): Zwerchfell beiderseits 
gut und gleichmäßig verschieblich. Rechtes Lungenspitzenfeld getrübt, 
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enthält einzelne kleine tuberkulöse Herde. Fleckige Zeichnung beider Lungen¬ 
felder, verursacht durch zerstreute kleine, offenbar käsige Herde, die be¬ 
sonders längs der Hilusverzweigungen anzutreffen sind. Herz oval, me¬ 
dian gestellt. 

Diagnose: Disseminierte Tuberkulose beider Lungen, besonders 
der Oberlappen. 

9. Karl W., 22 Jahre, Versicherungsbeamter (II. med. 
Klinik). Am 8. Februar dieses Jahres plötzlich Bluthusten infolge von 
Überanstrengung. Seitdem Mattigkeit und Nachtschweiß©. Mutter lungen¬ 
leidend, Vater gesund; ein Bruder an Blutsturz gestorben. 

Perkutorisch: Links vorne Schall etwas kürzer als rechts, ebenso 
hinten bis zur Spina scapulae. Sonst überall heller Lungenschall. 

Auskultatorisch: Über der linken Lungenspitze verlängertes 
Exspirium, unbestimmtes Atmen. Hechts hinten vereinzelte giemende 
Geräusche. Überall Vesikuläratraen. 

Es wird tuberkulöse Erkrankung der linken Lungenspitze 
angenommen. 

Röntgenologischer Befund (Figf. 9): In beiden Lungen¬ 
feldern, besonders rechts, namentlich im Ausbreitungsgebiete der Hilus- 
verzweigungeu, aber auch an den Spitzen zahlreiche zerstreute, kleine 
ileekige Käseherde, die zum Teil konfluieren. An der linken Lungen¬ 
spitze einzelne isolierte Tuberkelknötchen. 

Diagnose: Disseminierte beiderseitige Lungentuberkulose. 

10. Johann H., 20 Jahre, Schlosser (I. med. Klinik). Im 
14. Lebensjahre Lungenentzündung. Seither im Winter öfters Bronchial- 
katari'h. Seit 3 Monaten Mattigkeit und Fieber. In letzter Zeit auch 
Husten und vermehrte Schweißbildung. Keine hereditäre Belastung. 

Status praesens: Über den Lungenspitzen keine Schalldifferenz. 
Atmungsgeniusch vesikulär. Links hinten unter dem Scapulawinkel fein- 
blasiges Rasseln und vereinzelte giemende Geräusche. Im schleimigen 
Sputum kenne Tuberkelbazillen. Hohe Febris continua. Diazoreaktion 
positiv. Verdacht auf Typhus (obwohl keine Agglutination nach* 
zu weisen ist). 

Die röntgenologische Untersuchung (Fig. 10) ergibt 
zahllose kleine tuberkulöse Käseherde in beiden Lungen. 

Dia g n o s e : Submiliare Tuberkulose beider Lungen. 

Es tritt Benommenheit ein, unter Delirien erfolgt Exitus letalis. 

Obduktion (20. Juni 1908) ergibt ausgebreitete peri- 
1) r o n o li i t i s c h e Lunge n t u berkulose (käsige Herde) und Drüseu- 
tuberkulose des Thorax und Abdomens. 

11. Mario R., 27 Jahre, Kinderfrau. Mutter an Lungen- 
|<ddi*n gestorben. Ein Bruder ist lungenkrank. Patientin seihst hat in 
ihren Kinder jahven viel an Skrofulöse gelitten. Vor 6 Jahren reebter- 
soils Iiiingeiispitzenkatarrli mit Rippenfellentzündung. Seit 3 Wochen 

Broneliialkatarrh. 

Status p r a e s e n s : Am Halse einige skrofulöse Drüsennarben, 
j her den Lungen keine Dämpfung. Überall Vesikuläratmen. Sputum- 
belund negativ. 
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Röntgenologischer Befund (Fig. 11): Zwerchfell beiderseits 
gut beweglich. Rippen beiderseits schräg abfallend. Das 
ganze rechte Lungenfeld einschließlich der Spitze etwas weniger hell als 
das linke (Pleuritis adbaesiva). In den unteren Partien beider Lungen¬ 
felder die Mammaschatten zu erkennen. 

Diagnose: Habitus phthisicus. (Paralytischer Thorax.) 

12. Bernhard K., 23 Jahre, cand. med. (ambulant). In 
früheren Jahren öfters Bronchialkatarrh. Zurzeit keine Krankheits¬ 
erscheinungen. Hereditäre Belastung. 

Perkutorisch-auskultatorischer Befund negativ. 

Röntgenologischer Befund (Fig. 12): Hilusverzweigungen, 
namentlich in den Unterlappen, stark ausgeprägt. Einzelne kleine knotige 
Verdickungen (Drüsen) in der Umgebung des Hilus und längs der größeren 
Hilusverzweigungen. Rechtes Lungenspitzenfeld etwas kleiner als das 
linke. Zwerchfell (sehr gut beweglich) beiderseits steil abfallend (wie 
bei hochgradigem Emphysem). Herzschatten sehr schmal, steil, median 
gestellt. (Aplasia cordis, „Tropfenherz“, „Coeur ä goutte“.) 

In Übereinstimmung mit pathologisch-anatomischen Erfahrungen 
läßt sich durch systematische Röntgenuntersuchungen feststellen, 
daß die Tuberkulose in der menschlichen Lunge leider sehr ver¬ 
breitet ist und daß beide Lungen in gleicher Häufigkeit von der 
Krankheit befallen werden. 

Die geschilderten Krankheitsfälle liefern den Beweis, daß der 
tuberkulöse Krankheitsprozeß in den Lungen vom 
Hilus seinen Ausgang nimmt und daß von dort aus die Er¬ 
krankung meist allmählich sich weiter verbreitet. Es leuchtet 
somit ohne weiteres ein, daß Lungenspitzen-Aufnahmen allein zur 
röntgenologischen Untersuchung der Lungen auf Tuberkulose nicht 
hinreichen. 

Selbst bei vorgeschrittener Lungentuberkulose, sog. Phthisis 
progressa, vorausgesetzt daß dieselbe nicht zu langsam und ferner 
ohne stärkere Mitbeteiligung der Pleura verläuft, läßt sich der 
eigenartige Charakter der vom Hilus ausgehenden und gegen die 
Oberfläche der Lungen sich allmählich verbreitenden Infektion 
noch deutlich erkennen. Auch bei älterer, scheinbar ausgeheilter 
Spitzeninfiltration läßt sich fast stets auf dem Röntgenogramm 
eine stärkere Veränderung am Hilus (Drüsenschwellung usvv.) nach- 
weisen. 

Die Unterscheidung, ob frische (aktive ) oder ältere PI erde 
vorliegen, d. h. solche, welche für den Organismus von großer, oder 
solche, welche für denselben von geringerer Bedeutung sind, ist 
allerdings durch die übrigen klinischen Untersuehungsmethoden 
oft sicherer zu treffen wie durch das Röntgenverfahren. 
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Ergibt die röntgenologische Untersuchung aber das Bestehen 
von Tuberkelknötchen, namentlich an der Lungenspitze (Fig. 9) 
oder am Hilus selbst (Fig. 2, 3) oder vom Hilus ausgehender (meist 
im medianen Gebiete des Oberlappens verlaufender) tuberkulöser 
Lymphstränge (Fig. 4, 5, 6, 7) oder findet man zerstreute oder zu¬ 
sammenfließende, nur die Oberlappen oder das Gesamtgebiet der 
Lungen betreffende fleckige Trübungen, welche meist durch peri- 
bronchitische Käseherde bedingt sind (Fig. 8, 9,10), so können diese 
Befunde — namentlich im Zusammenhalt mit den klinischen Befunden 
— mit Fug und Recht auf frische Tuberkulose bezogen 
werden. Hingegen sind ältere Herde meist größer und weniger 
charakteristisch; außerdem gehen sie gewöhnlich mit thorakalen 
und pleuritischen Veränderungen einher. 

Und selbst wenn, wie von anderer Seite hervorgehoben wurde, 
durch die Röntgenuntersuchung in einer Reihe von Fällen nur die 
anatomischen Verhältnisse in den Lungen aufgedeckt würden, wäre 
für Diagnose und Prognose doch schon viel gewonnen. 

So wird man, wenn klinisch gewisse Anhaltspunkte für das 
Bestehen einer beginnenden Lungentuberkulose gegeben sind, einen 
Krankheitsfall, bei dem mit Hilfe des Röntgenverfahrens vereinzelte 
kleinere Herde gefunden werden, anders beurteilen als einen, der 
vielleicht den gleichen zweifelhaften perkutorisch-auskultatorischen 
Befund liefert, aber röntgenologisch zahlreiche oder weit verzweigte 
Schattengebilde oder gar über beide Lungenfelder zerstreute, zahl¬ 
lose, sog. disseminierte Herde auf weist, so daß Bilder zustande 
kommen (Fig. 10) ähnlich denjenigen, die wir bei ausgebreiteter 
Sarkomatose oder Carcinomatose der Lungen finden. 

Weil man so häufig positiven Röntgenbefund konstatieren kann 
bei bloßem Verdacht auf Lungentuberkulose, sollte die Zuhilfenahme 
der röntgenologischen Untersuchungsmethode, wenigstens in dia¬ 
gnostisch zweifelhaften Fällen von Anfangstuberkulose, bei ge¬ 
gebener Gelegenheit niemals unterlassen werden! 

Es dürfte sich deshalb empfehlen, die altbewährten und 
auch in Zukunft unentbehrlichen klinischen Untersuchungs¬ 
methode n, besonders Auskultation, Perkussion und Thermometrie, 
aber auch die Sputumuntersuchung und eventuell auch die Tuber¬ 
kulinproben mit der Röntgenuntersuchung, welche über 
das Vorhandensein oder das Fehlen von kleineren, tiefergelegenen, 
besonders zentralen Herden sowie namentlich über das Bestehen 
einer latenten Tuberkulose guten Aufschluß zu geben vermag, 
zu kombinieren. Dann aber lassen sich bei Anfangstuberkulose 
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der Lungen Untersuchungsresultate erzielen, welche der Diagnose 
und der Prognose in hohem Maße zustatten kommen. 

Die Röntgenuntersuchung verdient schon auf Grund ihrer Lei¬ 
stungen bei der chronischen Lugentuberkulose (besonders im An¬ 
fangsstadium derselben) in Klinik und Praxis höher bewertet zu 
werden als bisher. Aber auch bei allen übrigen Erkrankungen 
der Lungen vermag sie besonders dem Kliniker gute Dienste zu 
leisten. Ich erinnere nur an zentral gelegene Pneumonien und 
Abscesse, an interlobäre Ergüsse und Schwarten, an kleine Pleura¬ 
exsudate und Öbliterationen an der Lungenbasis, an abgesackten 
Pneumothorax — sämtlich Krankheitsprozesse, die oft nur durch 
die Röntgenuntersuchung festgestellt und lokalisiert werden können. 
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Aus der medizin. Klinik zu Leipzig. 

Stoffwechselnntersnclmngen an Typhnskranken mit 
besonderer Berücksichtigung des Verhaltens des respira¬ 
torischen Quotienten. 

Von 

Fr. Rolly mul P. Hornig. 

Untersuchungen über den Gaswechsel bei Typhuskranken oder 
überhaupt fieberhaften Patienten sind schon von verschiedenen 
Forschern ausgeführt worden, so daß es eigentlich bei flüchtiger 
Betrachtung überflüssig erscheinen könnte, weitere ausgedehnte 
Beobachtungen bei solchen Erkrankungen hier mitzuteilen. Sieht 
man aber das Resultat dieser Arbeiten genauer an, so erkennt man. 
daß kaum über irgendeinen Gegenstand die Meinungen der vorzüg¬ 
lichsten Beobachter mehr aifseinandergehen als über diesen. 

Schon aus diesem Grunde dürfte jede neue sorgfältige Beob¬ 
achtung über den Stoffwechsel im Fieber oder speziell bei Typhus ab¬ 
dominalis die Berechtigung der Publikation in sich tragen. Auch 
glauben wir unter anderem durch die liier folgenden Untersuchungen 
verschiedene ältere Tatsachen der Fieberlehre, welche vielfach per* 
horresciert und verworfen worden sind, aufs neue einwandfrei be¬ 
wiesen und erweitert zu haben, und anderen Resultaten früherer 
Forscher auf Grund unserer Experimente eine andere Deutung 
geben zu müssen. 

Der respiratorische Quotient (R. Q.). von welchem iu diesem 
Aufsatz verschiedentlich die Rede ist. stellt das Verhältnis der 
ausgeatmeten (’0., zum aufgenommenen <>., dar: derselbe muß. da die 
von den verschiedenen Substanzen zu ihrer Verbrennung im Körper 
in ihre Endprodukte notwendige Sauerstotfmenge im Vergleich zu 
der gebildeten Kohlensäure verschieden ist. entsprechend den zur 
Oxydation gelangten Körpern verschieden sein. Bei der Ver* 
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brennung im Tierkörper handelt es sich der Hauptsache nach um 
Kohlehydrate, Eiweißstoffe und Fette, die anderen Stoffe können, da 
sie nnr eine geringe Rolle spielen, ganz vernachlässigt werden. 
Bestehen die zersetzten Stoffe im Körper nur aus Kohlehydraten, 
so beträgt der R. Q. 1,0; bei Eiweiß etwa 0,8, bei Fett Verbrennung 0,7. 

Da nun im Organismus fortwährend sowohl Eiweiß, wie Kohle¬ 
hydrate und Fette zur Oxydation kommen, so muß, je nachdem die 
eine oder andere dieser Verbindungen in größerem Maße verbrannt 
wird, auch der R. Q. gewissen Schwankungen unterworfen sein, 
die Schwankungen des R. Q. können aber gemäß dem Erörterten, 
falls nicht einer der unten besprochenen Fälle eintritt, nicht über 
1,0 steigen oder unter 0,7 heruntergehen. 

Übersteigt der R. Q. die Zahl 1,0, so ersehen wir daraus, daß 
in der ausgeatmeten CO a mehr 0 2 erscheint, als dem eingeatmeten 
0 2 entspricht und müssen daraus schließen, daß dieser Überschuß 
an 0 dem Körper entstammt. Es müssen demnach bei einem Werte 
von über 1.0 des R. Q. in einem solchen Organismus Umsetzungen 
vor sich gegangen und aus O-reichen Verbindungen O-ärmere ent¬ 
standen sein, was z. B. bei einer Umwandlung von Kohlehydraten 
in Fette der Fall ist. Wenn umgekehrt der R. Q. unter 0,7 sinkt, 
so würde diese Tatsache darauf hinweisen, daß von dem durch die 
Atmung aufgenommenen 0 ein Teil im Körper zurückgeblieben ist. 
daß mithin O-reiche aus O-armen Verbindungen im Körper ent¬ 
standen sind. Diese Verbindungen könnten nun im Organismus 
zuriickbehalten, oder aber sie könnten durch Urin, Stuhl oder Haut 
ausgeschieden werden und so der Untersuchung zugänglich sein. 

Läßt sich aber einwandfrei beweisen, daß bei einem R. Q. unter 
0,7 der Überschuß von 0 2 auf keinem Wege den Körper verlassen 
haben kann, so resultiert daraus notwendigerweise eine Änderung 
in der Zusammensetzung unserer Körpersubstanz, welch letztere 
temporär oder dauernd sein könnte. 

Von welch großer und prinzipieller Bedeutung derartige dau¬ 
ernde Befunde eines abnorm niedrigen R. Q. sind, liegt auf der 
Hand. Würde doch in diesem Falle ein solcher, vorausgesetzt daß 
eine andere Erklärung nicht möglich ist, uns zeigen, daß die Nahrungs¬ 
stoffe nicht in normaler Weise zersetzt worden sind, und daß wir 
es mit einem qualitativ veränderten .Stoffwechsel zu tun haben. 

Bis jetzt sind solche abnorm niedrige Werte für den R. Q.. 
abgesehen von Diabetes mellitus, woselbst durch den Abfall von 
Zucker im Urin eine Erniedrigung derselben eintreten muß. von 
berufenster Seite sehr skeptisch beurteilt worden. 
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So schreibt Magnus-Levy in von Noorden’s Handbuch 
der Pathologie des Stoffwechsels 2. Aufl. p. 220 über den respira¬ 
torischen Quotienten: „Die vielfach, namentlich in der französischen 
Literatur, bei gesunden und bei kranken Menschen angegebenen 
Werte (d. h. des respiratorischen Quotienten) von 0,60 und selbst 
0,50 müssen wir unbedingt als irrig und auf Fehlerquellen irgend¬ 
welcher Art beruhend zurückweisen“ usw. Fr. Kraus') kommt 
bei seinen Versuchen an fiebernden Menschen zu dem Resultate, 
„daß der respiratorische Quotient durch den fieberhaften Prozeß 
bzw. durch die allgemeine Reaktion der Infekte an sieh nicht be¬ 
einflußt wird und deshalb wie beim Gesunden abhängig ist vom 
jeweiligen Ernährungszustand, dem Körperbestand und dem jeweilig 
der Zersetzung anheimfallenden Material“. 

Bei früheren Gaswechseluntersuchungen an Zuntz-Geppert- 
schen Respirationsapparate, welche wir zu anderen Zwecken aus- 
führten, fiel uns auf, daß gewöhnlich bei Infektionskrankheiten und 
ganz besonders bei Typhuskranken mit großerRegelmäßigkeit derR.Q. 
unter 0,7 sank, also auf Werte, welche uns unter der Voraussetzung 
der Unmöglichkeit einer anderen Erklärung nach den vorstehenden 
Ausführungen — einwandfreie Analysen vorausgesetzt — einen 
qualitativ veränderten Stoffwechsel anzeigen würden. Wir be¬ 
schlossen deshalb diese Fragen zum Gegenstand einer ausgedehnteren 
Untersuchung zu machen. 

Bei unseren Gaswechselbestimmungen benutzten wir den von 
Zuntz und Geppert angegebenen Respirationsapparat ungefähr 
mit denselben Modifikationen, mit welchen ihn auch Magnus- 
L e v y 2 ) bei seinen Untersuchungen angewandt hat. Da wir es 
mit schwerkranken und schlecht besinnlichen Patienten zu tun 
hatten, so gebrauchten wir inVorversuchen anstatt des von Magnus- 
Levy beschriebenen Mundstückes eine an der äußeren Nase und 
dem Unterkiefer fest aufsitzende Maske. Dieselbe wurde mittels 
zwei Gummibändern, welche um den Kopf oberhalb und unterhalb 
des Ohres führten, im Gesicht befestigt; am Rande dieser Maske 
befand sich ein mit Luft aufznblasender Gummischlauch, welcher 
erst nach Befestigung der Gesichtsmaske mit Luft gefüllt wurde, 
wodurch Nase und Mund luftdicht von der Außenluft abgeschlossen 
waren. Die Maske endigte nach vorne in eine röhrenartige Fort- 


li Zeit -ehr. f. kl in. 51ed. 18 p. lßO und v. Noorden’s Handbbch 2. Aud . 
]). 631). 

2 ) Ptlil^or's Archiv 55 [i. 10. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Stoffwecliseluntersuchungeu au Typhuskrankeu etc. 


77 


Setzung, welche mittels einer T förmigen Röhre mit dem Ein- und • 
Ausatmungsventil in Verbindung stand. 

Mit dieser Maske wollten wir es erreichen, daß die schwer- 
kranken Patienten durch die Nase atmeten, anstatt wie bei dem 
Mundstück durch den Mund. Jeder, welcher einmal längere 
Zeit an dem Apparate mittels des Mundstückes geatmet hat, wird 
sehr bald über Trockenheit im Halse, Hustenreiz usw. klagen, und 
da dieser Umstand ev. die Versuchsresultate hätte beeinflussen 
können, so verwendeten wir anfangs bei unseren Versuchen die be¬ 
schriebene Gesichtsmaske. 

Wir sind aber sehr bald wieder von dieser Gesichtsmaske ab¬ 
gekommen, namentlich aus dem Grunde, weil durch eine derartige 
Maske der von A. Loewy 1 ) sog. „schädliche Raum“ vermehrt 
und dadurch Veranlassung zu tieferen Atemzügen und größerer 
Lungenventilation gegeben wurde. 

Da solche Änderungen der Technik unter Umständen die Ver¬ 
suchsresultate in Zweifel ziehen konnten, so sind wir wieder zu 
dem Mundstück, wie es Magnus-Levy (1. c.) beschrieben hat, 
zurückgekehrt. Weil wir es jedoch mit schwer besinnlichen Pa¬ 
tienten zu tun hatten, welchen das Mundstück längere Zeit spon¬ 
tan im Munde zu halten, unmöglich war, so haben wir au dasselbe 
beiderseits je 2 Gummibänder, mit Schnallen versehen, angenäht. 
Mittels dieser Gummibänder, welche um den Kopf geführt wurden, 
wurde das Mundstück fest an die Lippen gepreßt, und es konnte 
auf diese Weise auch bei den unbesinnlichen Patienten keine Ex¬ 
spirationsluft verloren gehen. Die Nase wurde mittels einer Nasen¬ 
klemme verschlossen. 

Anfangs verwendeten wir die Speck’schen Darmventile für 
die Zu- resp. Ableitung der Respirationsluft. Da wir aber ver¬ 
schiedentlich unsicher waren, ob diese Ventile gut funktionierten, 
so konstruierten wir uns eigene, bei welchen wir uns stets schon 
durch den Augenschein von ihrer Funktionstüchtigkeit überzeugen 
konnten. Dieselben stellen nichts anderes als feine, aus besonderem 
Gummi verfertigte Membranen dar, welche oben auf den inneren 
Teil von je 2 doppelten Glasröhren befestigt sind. Atmet der 
Patient ein, so hebt sich das Einatmungsventil (d. h. die Gummi- 
membran) in der einen Glasröhre, während das in umgekehrter 
Sichtung in der anderen Glasröhre zugebrachte Ausatmungsventil 


1) Über die Bestimmung der Größe des schüdl. Luftraumes etc. Pflügers 

Archiv 58 p. 416. 
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•geschlossen ist. Sistiert die Einatmung, so fällt das Einatmungs¬ 
ventil durch seine eigene Schwere herunter und schließt damit diese 
Röhre, während das Ausatmungsventil alsdann bei der Ausatmung, 
da es in umgekehrter Richtung angebracht ist, durch den Atmungs¬ 
luftzug in die Höhe gehoben und damit geöffnet wird. Von der ab¬ 
soluten Dichtigkeit und Brauchbarkeit der Ventile überzeugten wir 
uns in Vorversuchen und da diese Ventile in Glasröhren befestigt 
sind, so kann man deren Funktionstüchtigkeit auch währenddes 
Versuches fortwährend mit den Augen kontrollieren. 1 ) 

Die von den Patienten exspirierte Luft geht durch eine Elster- 
sche feuchte Gasuhr, welche das Volumen derselben mißt; von 
dieser exspirierten Luft wird ein genau proportional der Menge 
des durch die Gasuhr streichenden Lufstromes mittels der von 
Magnus-Levy (1. c.) beschriebenen Einrichtung abgesaugt; die 
Absorption der CO., dieser abgesaugten Menge geschieht in einer 
Pipette, welche mit Röllchen eines eisernen Drahtnetzes von 1mm 
Maschen werk, ferner 1 Gewichtsteil Ätzkali und 2 Gewichtsteilen 
Wasser angefüllt ist, diejenige des 0 wird durch Röllchen metalli¬ 
sches Kupfer, welche sich im Innern einer 2. Pipette in einer 
Flüssigkeit, bestehend aus gleichen Teilen einer gesättigten Lösung 
des in Stücken käuflichen anderthalbfach kohlensauren Ammoniaks 
und einer einfach verdünnten Lösung des Ammoniaks von 0.93 
spez. Gewicht, sich befinden, bewerkstelligt. 

Es braucht kaum hinzugefügt werden, daß bei der Ablesung 
der Gasvolumina mit der größten Sorgfalt verfahren und überhaupt 
peinlichst genau die Vorschriften Hempel’s 2 ) befolgt wurden. 
Die Einatmungsluft wurde mittels einer Röhre aus der Außenluft 
direkt in das Zimmer geleitet, der ganze Apparat stand dauernd 
in einem größeren, gut heiz- und ventilierbaren Saal, in welchem 
sich keine sonstigen Patienten befanden und dessen Temperatur 
in sämtlichen Versuchen zwischen 16 und 18 °C schwankte. 

Der betreffende Patient wurde stets vor dem Versuch aus 
einem anderen Saal derselben Baracke in den Versuchssaal in 
seinem eigenen fahrbaren Bett gefahren, atmete zuerst vor den 
einzelnen Versuchen mit dem Mundstück 12—15 Minuten, und erst 
nach dieser Zeit wurde mit der eigentlichen Bestimmung des Gas¬ 
wechsels begonnen. Letztere dauerte nie weniger als 15 Minuten, 
erstreckte sich meist auf 20—30 Minuten und wurde in manchen 

1) I>ie Ventile sind amjefertigt von der Finna Zimmermann, Leipzig 
Elisenstniße. 

2 ) Die gfasanalv tischen Methoden. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Stoff wecbselnntersuchungen an Typhuskranken etc. 


79 


Versuchen sogar bis auf 45 Minuten ausgedehnt. Jeder einzelne 
Versuch (mit dem Vorversuch) dauerte mithin mindestens 1 / 2 Stunde, 
als Mittelwert können wir 3 / 4 Stunden angeben. 

Die gefundene Volumina der exspirierten Gase wurden auf 0 0 
und 760 mm Druck reduziert und auf 1 Minute umgerechnet, auch 
ist noch zu bemerken, daß sämtliche Bestimmungen doppelt aus- 
gefiihrt wurden. 

Im allgemeinen eigneu sich speziell Typhuskranke verhältnis¬ 
mäßig gut zu derartigen Atemuntersuchungen. Dieselben sind 
meistens schwer besinnlich, lassen ohne Widerstreben alle Anord¬ 
nungen über sich ergehen, liegen völlig teilnahmlos da, und es ist 
uns sehr oft vorgekommen (auch in der Eekonvalescenz), daß der¬ 
artige Patienten während des ganzen Versuches nach Anlegung des 
Mundstückes schliefen. Im Gegensatz zu diesen Kranken sind 
Patienten, welche an anderen fieberhaften Affektionen leiden, öfter 
widerspenstig, unruhig und eigensinnig und alsdann zu solchen 
Untersuchungen überhaupt nicht zu gebrauchen. 

Bei der Wiedergabe der Tabellen sehen wir von jeglichen nicht 
gerade nötigen Zahlen ab. 

Zuerst seien hier die Krankengeschichten von 2 Patientinnen 
nebst den Gaswechseltabellen wiedergegeben, welche wir im Jahre 
1906 ausführten. 

Nelly S., 21 Jahre alt, Pflegerin. Patientin war früher außer 
Kinderkrankheiten stets gesund. 

Seit 12 Tagen klagt sie über Kopfschmerzen, Rückenschmerzen, 
abwechselnd Frost und Hitze. Den 12. Krankheitstag am 9. November 
1906 wird die kleine, mäßig genährte Patientin mit einem Körpergewicht 
von 48,7 kg in die med. Klinik aufgenommen. 

Der .Aufnahmestatus ergibt einen fieberhaften Allgemeinzustand 
(Temperatur 39,9), Milztumor. In 20 ccm steril der Vene entnommenen 
Blutes kÖDnen 30 Typbusbazillen auf den Blutagarnährböden nachgewiesen 
werden. 

In den nächsten Tagen deliriert die Patientin viel, leidet an Schlaf¬ 
losigkeit. Die Temperatur weist bis zum 18. November 1906 meist 
eine Febris continua zwischen 39 0 und 40,6 0 auf, vom 18. November 
»b tritt remittierendes Fieber auf, welches bis zum 29. November währt, 
von letzterem Datum ab setzt eine ungestörte Rekonvalescenz ein. 

Der Stuhlgang, welcher anfangs verstopft war, wird am 18. No¬ 
vember stark durchfällig; die Durchfälle halten von diesem Zeitpunkt 
ab big zum 26. November an, von da an regelmäßiger Stuhl. 

Roseolen treten am 18. November auf und sind schon am 22. No¬ 
vember verschwunden. 

Vom 1. Dezember ab ist die Milz nicht mehr palpabel. Die Ent- 
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HL Roll? u. Hürnig 


lassung der Patientin erfolgte am 3. Januar 1907 mit einem Körper¬ 
gewicht von 50,4 k g- 

Wir haben es bei dieser Patientin mit einem mittelschweren 
unkomplizierten Falle zu tun, welcher 31 Tage fieberte, fast alle 
Zeichen eines klassischen Typhus bot, und bei welchem Typhus- 
bazillen im Blute nachgewiesen werden konnten (s. Tab. 1). 

Marie B., 22 Jahre alt, Pflegerin. Patientin litt früher öfter an 
Bleichsucht, seit 4 Tagen klagt sie über Kopfschmerzen, seit 1 Tag Fieber 
und Frösteln. 

Am 10. November 1906 wurde sie in die med. Klinik mit einer 
Temperatur von 38,6 aufgenommen. Es handelt sich um eine große 
Patientin in gutem Ernährungszustände mit mittelgut entwickelter Mus¬ 
kulatur und reichlichem Fettpolster; am Herzen ist ein systolisches Ge¬ 
räusch, scheinbar anämischer Natur zu hören; die Milz ist vergrößert, 
im cmm Blut sind 2600 Leukocyten vorhanden, in 20 ccm steril ent¬ 
nommenen Blutes können 60 Typhusbazillen kulturell nachgewiesen werden. 
Patientin macht einen schwer typhösen Allgemeineindruck; Körpergewicht 
74 kg. 

Die Temperatur, welche an den ersten 3 Tagen des Krankenhaus- 
aufentbaltes einen remittierenden Typus zeigt, gebt am 12. November 1906 
in eine Febris kontinua von meist 40 0 über, vom 26. November ab wird 
sie deutlich remittierend, bis sie vom 5. Dezember ab dauernd zur Norm 
heruntergeht. 

Der Stuhlgang war anfangs verstopft, wurde alsdann zur Zeit de> 
intermittierenden Fiebers regelmäßig, Durchfälle bestanden nie. 

Geschwollene Milz, Roseolen, starke Benommenheit fast während de? 
ganzen Fieberstadiums wären aus der Krankengeschichte hier noch an- 
zuführen. 

Vorliegender Fall bietet somit wieder einen Schulfall einer 
mittelschweren Typlmserkrankung; der Verlauf war unkompliziert, 
es bestanden im Anfang 4 Tage lang intermittierendes Fieber, 
darauf 14 Tage lang eine Febris continua, welch letzterer ein 9 Tage 
dauerndes Stadium einer Febris re- resp. intermittens folgte. Die 
Kekonvalescenz war durch keinen Zwischenfall gestört Entlas¬ 
sung der Patientin am 5. Januar 1907 mit einem Körpergewicht 
von 71 kg (s. Tab. 2). 

Was nun zuerst den O-Verbrauch im nüchternen Zustande 
bei Tabelle 1 und 2 anbelangt, so erkennt man, daß im Anfänge des 
fieberhaften Stadiums der Erkrankung derselbe bei beiden Patienten 
gesteigert ist. Zu berücksichtigen ist dabei, daß wir die Gaswecbsel- 
untersuchungen erst vom 10. resp. 20. Erkrankungstage ausfiihren 
konnten, hätten wir dieselben früher bewerkstelligen können, so 
wäre die Steigerung vielleicht noch größer ausgefallen. Bei der 
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Patientin Nelly S. finden wir als Maximum des O-Verbrauchs pro 
kgund Minute 6,34 bei Patientin Marie B. 5,24 ccm pro kg und Minute 
Gegen Ende der fieberhaften Erkrankung nimmt der 0-Verbrauch bei 
beiden Patientinnen ab, wird im Anfang der fieberfreien Zeit noch 
r geringer, so daß wir in Tabelle I am 7. Dezember pro kg und Minute 
3.39 ccm O-Verbrauch, also einen annähernd normalen Wert, in 
Tabelle 2 am 12. Dezember 2,57 ccm 0 pro kg und Minute, einen unter¬ 
normalen Wert, finden. Alsdann steigt mit der Zunahme des 
Körpergewichts der O-Verbrauch wieder; die Versuche sind je¬ 
doch in dieser Periode vorzeitig abgebrochen worden, so daß wir 
die bei den folgenden Patienten in diesem Stadium der Rekön- 
valescenz aufgetretenen nach höheren Werte für den O-Verbrauch 
bei diesen Patienten nicht mehr erhalten haben. Jedoch ist eine 
Steigerung des O-Verbrauchs am Ende der 2, resp. am Anfang der 
3. Woche der Rekonvalescenz auch bei diesen Patienten deutlich 
’ ersichtlich. 

Nach Nahrungsaufnahme ist der O-Verbrauch einmal mehr 
das andere Mal weniger, manchmal auch scheinbar gar nicht in 
den von uns untersuchten Zeiten gesteigert. Die größten Steige¬ 
rungen sehen wir in der fieberfreien Zeit nach den Mahlzeiten, 
was zum Teil wohl mit der größeren Menge der zugeführten Nah¬ 
rung Zusammenhängen dürfte; anderenteils überschreitet bei unseren 
Versuchen diese Zunahme des O-Verbrauchs, wenn wir die Zahlen, 
welche Magnus Levy 1 ) beim normalen Menschen erhalten hat, 
hier zugrunde legen, diese normalen Werte nach Nahrungsauf¬ 
nahme vielfach um ein beträchtliches. 

In der fieberhaften Periode haben wir als Nahrung nur flüssige 
Diät gegeben, wie wir sie in der Klinik jedem Typhuskranken 
reichen. Wir sind aus dem Grunde von dem gewöhnlichen Diät- 
Schema nicht abgewichen, weil wir keine abnormen Verhältnisse 
in unsere Versuchsbedingungen einfügen wollten. Wir wollten den 
normalen Verlauf des Gaswechsels eines Typhus und nicht 
einen anormalen mit reichlichen und für den Patienten alsdann viel¬ 
leicht schädlich wirkenden Mahlzeiten hier studieren. 

Die Nahrungszufuhr bei dem Unterleibstyphus ist ja im allge- 
gemeinen wegen völligen Darniederliegen des Appetits sehr gering. 

Auch unsere beiden Patienten haben in der fieberhaften Zeit 
teilweise mit Widerwillen nur täglich ca. 8 gr N mit ca. 1200 
Kalorien zu sich genommen, manchmal auch noch weniger. 


1) Pflüger’» Archiv Bd. öd p. 1. 
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III. Rolly u. Hornig 


Nach diesen geringen Mahlzeiten ist die Zunahme des O-Ver- 
brauchs im Fieberstadium bei beiden Patienten sehr inkonstant, 
manchmal viel, manchmal wenig, manchmal läßt sich überhaupt 
keine in den Tabellen nachweisen. Ein derartiges Resultat wird 
uns nicht weiter wundern, wenn wir bedenken, daß auch im übrigen 
die Nüchternwerte des O-Verbrauchs bei einem und demselben Pa¬ 
tienten im Fieber größeren Schwankungen als im fieberfreien Zustande 
unterliegen, wie dies aus den Tabellen leicht ersichtlich ist. 

Den genauen Gang der Oxydationsverhältnisse und der Ände¬ 
rungen des R. Q. nach Nahrungszufuhr haben wir nicht eingehender 
geprüft, obwohl dies anfangs unsere Absicht war. Für die uns 
interessierende Frage kommt dies ja auch gar nicht in Betracht. 
Uns kam es vor allen Dingen darauf an, zu untersuchen, auf 
welche Weise der niedere Wert des R. Q. im Fieberstadium des 
Abdominaltyphus zu erklären ist. Unseres Erachtens müßte der 
Gaswechsel im Fieber nach Nahrungsaufnahme, ehe wir ein 
definitives Urteil im Vergleich zum normalen Zustand abgeben 
könnten, noch einmal zum Gegenstand einer eingehenden Unter¬ 
suchung gemacht werden.') 

Der R. Q. zeigt in beiden Fällen ein ganz charakteristisches 
Verhalten. In der fieberhaften Periode ist er durchweg niedrig, 
er überschreitet während dieser Zeit nur zweimal nach Nahrungs¬ 
aufnahme in der Tabelle 1 die Zahl 0,7, in Tabelle 2 beträgt der¬ 
selbe nur einmal 0,714 im mittleren Zustande, gewöhnlich differiert 
er zwischen 0.6 und 0,7, geht aber auch unter 0,6. sogar unter 0.5 
herunter. 

In der fieberfreien Zeit zeigt anfangs der R. Q. noch ebenso 
niedrige Werte wie am Ende des Fieberstadiums, sehr bald aber 
werden die Zahlen desselben normal. In Tabelle 2 ist noch 
unter Datum 20. Dezember ein Nüchtern wert des R. Q. verzeichnet, 
welcher auffallend hoch iO.OOOi ist. Wie aus den später mitgeteilten 
Tabellen ersichtlich, ist ein derartiges Ansteigen des R. Q. in diesem 
Stadium der Rekonvalescenz die Regel, bei der Patientin S. in der 
Tabelle 1 ist scheinbar gerade in dieser Zeitperiode mit dem Ver¬ 
suche abgebrochen worden, so daß hier weitere gleich hohe oder 
sogar noch höhere R. Q. nicht mehr zum Vorschein gekommen sind. 

Die Normalnüchternwerte wurden ca. 3 Monate später bei 

1) I>t mittlerweile geschehen durch: K. Eoening. Über den respiratorischen 
(iaswech.sel im Fieber unter dem Eintluli der Nahrungsaufnahme. Klinische? 
Jahrbuch 1‘JOS |>. Ih3. I»a unsere Arbeit bei dem Erscheinen der letzteren schon 
fertig geschrieben war, konnte leider auf sie nicht mehr Bezug genommen werden. 
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beiden Patientinnen bestimmt. Sie betrugen bei Pat. S. einen 0-Ver¬ 
brauch von 3,5 ccm pro kg und Minute, und einen R. Q. von 
0,763; bei Pat. B. einen 0-Verbrauch von 3,14 ccm pro kg und Minute 
und einen R. Q. von 0,747, mithin in dieser Zeit normale Nüchternwerte. 

Das Körpergewicht beider Patientinnen nahm während des Fiebers 
stark ab und auch noch in geringem Maße während der ersten Zeit 
der Rekonvalescenz; alsdann nahm das Gewicht beider zu, während¬ 
dessen der R. Q. wieder normale, resp. in der Tabelle 2 am 20. 
Dezember höher als normale Werte auf wies. 

Ehe wir zu einer Besprechung der erhaltenen Resultate über- 
gehen, möchten wir noch die übrigen Gaswechseluntersuchungen, 
welche wir ebenfalls ausschließlich bei Typhuskranken Vornahmen, 
hier aufführen. 


Patient P., Bäcker, 25 Jahre alt, erkrankte angeblich am 4. De¬ 
zember 1907 unter Frostgefübl, Mattigkeit, Kopfschmerzen. 

In das Krankenhaus wird Patient am 6. Dezember 1907 aufgenommen. 
Bei der Aufnahme bestanden Milztumor, starke Benommenheit, Roseolen, 
hohes Fieber (39,8—40,3°), kleiner Puls, Körpergewicht 55,5 kg. In 
den nächsten Tagen geringe Herzschwäche (Digitalismedikation), Durch¬ 
falle, hohes Fieber, am 8. Dezember starkes Nasenbluten. In 20 ccm 
Blut, welche am Aufnahmetag entnommen wurden, sind 11 Kolonien 
von Bact. typhi gewachsen. Am 11. Dezember Beginn der steilen Fieber¬ 
kurven, welche bis zum 28. Dezember (inkl.) auf der Temperaturkurve 
sich deutlich kennzeichnen. Vom 28. Dezember bis 6. Januar (inkl.) 
nur noch mäßiges Fieber. Vom 6. Januar beginnt die sich etwas lange 
hinziehende Rekonvalescenz. Die Entlassung aus dem Krankenhause er¬ 
folgte am 22. Februar 1907 mit einem Körpergewicht von 55,5 kg. 

Tabelle 3. Pat. P. Nüchtern werte. 
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III. Rollt n. Höbnig 


Patient bat als Nahrang bis znm 10. Janaar 1008 die gewöhnliche 
Fieberdiät, vom 10. Januar ab eine tägliche Zulage von 4 Zwieback 
(80 g), vom 17. Januar ab eine solche von 80 g rohem gew. Fleisch 
mit 400 g Kartoffelmus und vom 20. Februar ab eine reichliche Kost- 
form erhalten. Am 22. Februar wurde Patient mit einem Körpergewicht 
von 55,5 kg geheilt entlassen. 

Es handelt sich also bei dem vorliegenden Fall um einen 
Unterleibstyphus mittelschwerer Natur, welcher anfangs besonders 
infolge der starken Herzschwäche einen sehr schweren Eindruck 
machte; die Herzschwäche konnte aber mittels Digitalis gut be¬ 
seitigt werden. Weitere Komplikationen bestanden nicht. 

Der 0-Verbrauch des Patienten in Tabelle 3 ist im Fieber er¬ 
höht, er beträgt anfangs 5,8 ccm 0 pro kg nnd Minute, nimmt 
alsdann im Verlauf des Fiebers ab, um später ziemlich plötzlich in 
der fieberfreien Zeit ganz abnorm niedrig zu werden (1,9 ccm O-Ver- 
brauch pro kg nnd Minute). Der 0-Verbrauch steigt sodann lang¬ 
sam an, und ist am 25. Januar etwas über die Norm vergrößert 
Am 5. September 1908 wurde der O-Verbrauch mit 3,57 ccm pro 
kg und Minute gefunden. Auf die Bestimmung der Werte nach 
Nahrnngszufuhr wurde bei diesem und den folgenden Patienten 
verzichtet. 

Der R. Q. ist in der Fieberzeit niedrig, auch im Anfang der 
fieberfreien Zeit wird noch ein abnorm niedriger Wert in der Ta¬ 
belle verzeichnet; in einer späteren Zeitperiode (17. Januar) ist er 
ungefähr normal, noch später wieder erhöht gefunden. 

Wir können in der Rekonvalescenz 4 Perioden unter¬ 
scheiden, in welchen der R. Q. sich verschieden ver¬ 
hält. In der ersten Periode, welche direkt nach dem Fieberstadium 
folgt, ist der R. Q. abnorm niedrig ungefähr wie am Ende der Fieber¬ 
zeit, in der zweiten Periode geht der niedrige R. Q. in einen nor¬ 
malen über, in der dritten Periode wird der R. Q. abnorm hoch und 
in der vierten Periode sinkt der R. Q. langsam auf normale Werte. 
Wenn wir nun auch diese Einteilung der Rekonvalescenz nach einem 
Unterleibstyphus in vier Perioden entsprechend dem Verhalten der 
R. Q. nach den bis jetzt vorliegen Tabellen als sicher und berechtigt 
noch nicht zwingend beweisen können, so wird nach Einsicht der 
späteren Tabellen hieran gar kein Zweifel mehr existieren. Der 
Einfachheit halber haben wir diese Einteilung schon jetzt an¬ 
geführt. 

Weiterhin zeigt das Körpergewicht eine gewisse Beziehung 
zum Verhalten des respiratorischen Quotienten. Im Fieber, woderE-Q- 
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abnorm niedrig ist, nimmt das Gewicht ab, in der ersten Periode der 
Rekonvalescenz, woselbst der R. Q. anch noch abnorm niedrig ist, 
nimmt es ebenfalls noch ab oder es bleibt ,in seltenen Fällen 
(allerdings nicht tägliche Messungen) dasselbe wie am Ende der 
Fieberzeit; in der zweiten Periode der Rekonvalescenz, wenn 
ungefähr normale R. Q. vorhanden sind, steigt das Körpergewicht 
anfangs nur ganz langsam, bis es alsdann zugleich mit der Er¬ 
reichung der höchsten Werte des R. Q. (dritte Periode) gewöhnlich 
eine sehr starke Zunahme erfährt. Hat der Patient dann wieder 
normale R. Q. (vierte Periode), so nimmt das Körpergewicht nur 
wenig oder gar nichts mehr zu. 

Diese Einteilung der Rekonvalescenz in vier Perioden dürfte 
vielleicht scheinbar etwas cheinatisch und gesucht sein, verschie¬ 
dentlich wird, worauf wir später noch hinweisen, die eine oder 
die andere Periode durch ein verschiedenes Verhalten des Patienten, 
durch wechselnde Nahrungszufuhr, besondere Art der Infektion 
usw. übersprungen werden und nicht zur Geltung kommen, es wird 
aber auch in derartigen Fällen der R. Q., das Körpergewicht und 
der O-Verbrauch sich ähnlich wie in den bis jetzt mitgeteilten 
Fällen verhalten. 

Auf das Verhalten der C0 2 -Ausscheidung braucht hier und im 
folgenden nicht noch besonders hingewiesen zu werden, da 
sich dasselbe ja aus dem O-Verbrauch und dem R. Q. stets von 
selbst ergibt. Um nicht weitschweifig zu werden, haben wir des¬ 
halb bei der Erklärung der Tabellen darauf verzichtet, die C0 2 - 
Ausscheidung noch einmal zu besprechen. 

Das Körpergewicht in Tabelle 3 zeigt ebenfalls das geschil¬ 
derte Verhalten: erst um die Zeit der hohen R.Q. ist die größte 
Zunahme. (Vom 25. Januar bis 14. Februar, in welcher Zeit eine 
Körpergewichtszunahme von 7,2 kg eintrat, ist leider kein Gas¬ 
wechsel bestimmt.) 

Bemerken möchten wir an dieser Stelle, daß im Allgemeinen 
ein normaler R. Q. schon früher vorhanden sein kann, als Zulagen 
zur Nahrung gegeben werden. So haben wir in der Tabelle 3 am 
17. Januar morgens einen normalen Nüchtern wert des R. Q., ob¬ 
wohl an den vorhergehenden Tagen genau dieselbe Diät, w ? ie im 
Fieberstadium gegeben wmrde. Wir werden auf diese Frage, ob 
das Höhergehen des R. Q. allein von der Nahrungszufnhr abhängig 
ist oder nicht, noch später zurückkommen. 

Patient G., 31 Jahre alt, Maurer. 

Aus der Krankengeschichte: Früher gesund. Schon am 26. No- 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




90 


III. Bolly u. Hornig 


Digitized by 


vember klagte Patient über Kopfschmerzen und Mattigkeit, arbeitete aber 
dann wieder. Am 15. Dezember scheinbar erste fieberhafte Temperatur¬ 
steigerung, am 17. Dezember Frostgefühle und Unmöglichkeit, außer 
Bett zu sein. Ara 22. Dezember Aufnahme ins Krankenhaus. 

Bei der Aufnahme im Krankenhaus konnte Fieber (39,9°), ver¬ 
größerte Milz, geringe Bronchitis, etwas kleiner frequenter Puls, ver¬ 
einzelte Roseolen am Abdomen nacbgewiesen werden. Agglutination pos.. 
im steril entnommenen Blute wurden Typhusbazillen gezüchtet. Das 
Fieber war anfangs kontinuierlich zwischen 39 und über 40 °, nahm als¬ 
dann einen mehr remittierenden Charakter an, hielt sich vom 5.—11. Ja¬ 
nuar zwischen 37 und 38°, vom 12. Januar setzte ein typhöser Nachschub 
ein, welcher am 15. Januar das Maximum der Temperatur mit 40,5 0 
zeigte. Alsdann wurde die Temperatur deutlich re- resp. intermittierend, 
vom 1. Februar ab ungestörte Rekonvalescenz. 

Durchfälle bestanden während der ganzen Erkrankung nicht, der 
Stuhl war meist angehalten. Der Puls war manchmal etwas klein, mäßige 
Digalengaben hatten gute Wirkung. 

Vorliegender Fall bietet das typische Bild eines mittelschweren 
Unterleibstyphus kompliziert mit einem Nachschub. Weitere Kom¬ 
plikationen bestanden nicht. 

Tabelle 4. Pat. G. Nüchtern werte. 
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Als Kost bekam Patient vom Anfang der Erkrankung ab die üb¬ 
liehe Fieberdiät, vom 9. Februar ab wurden 4 Zwiebäcke (80 g), vom 
13. Februar ab 4(>0 g Milchreis, vom 15. Februar ab 80 g gew. robes 
Fleisch und vom 22. Februar ab reichlich Kost gegeben. Ara 22. März 
wog Patient 51 kg und am 28. März erfolgte die Entlassung des Patienten 
mit 07,0 kg Körpergewicht. 

Der O- Verbrauch in der Tabelle 4 zeigt im Fieberstadium 
anfangs abnorm hohe Werte (5.7 ccm 0 pro kg und Minute), die¬ 
selben nehmen aber allmählich ab. um am Ende des Fiebers ungefähr 
gleichgroße Verte <3.4 ccm 0 pro kg und Minute) wie im Beginn 
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der fieberfreien Zeit aufzuweisen. Diese Werte sind im allgemeinen 
als normal zu bezeichnen, es fehlt mithin hier die erste Periode 
mit dem abnorm niedrigen O-Verbrauch in der Tabelle. Da jedoch 
zwischen den einzelnen Untersuchungen stets längere Zeit da¬ 
zwischen liegt, so darf aus einem scheinbaren Fehlen dieser Periode 
nicht auf ein wirkliches Nichtvorhandensein geschlossen werden. 
Jedenfalls sehen wir aus der Tabelle, daß weiterhin am 14. Februar 
der O-Verbrauch wieder zu steigen beginnt (3,7 ccm 0 pro kg und 
Minute). 

Der R. Q. ist während des Fiebers und in der ersten fieber¬ 
freien Zeit abnorm niedrig, am 14. fieberfreier Tag ist der Nüchtern¬ 
wert desselben an der oberen Grenze des Normalen angelangt oder 
vielleicht in geringem Maße erhöht. 

Das Körpergewicht nahm im Fieberstadium 9 kg ab, in 
der ersten fieberfreien Zeit betrug es am 3. Februar 46 kg und 
erst vom 8. Februar ab nahm es anfangs wenig, alsdann sehr rasch 
bis 67 kg zu. Wir stehen also am 14. Februar scheinbar am Be¬ 
ginn der 3. Periode der Rekonvalescenz. Die höchsten Respirations¬ 
werte und R. Q. können mithin in Tabelle 4 nicht zu erwarten sein, da 
die Gaswechselversuche schon am 14. Februar abgeschlossen wurden. 

B. Otto, Tapezierer, 24 Jahre alt. Frühere Anamnese ohne Be¬ 
lang. Patient erkrankte am 4. Januar 1908 mit Halsschmerzen, Durch¬ 
fällen und Kopfschmerzen. 

Tabelle 5. Pat. B. Nüchtern w e r t e. 
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Am 6. Januar 1908 Aufnahme ins Krankenhaus. Patient bietet 
das typische Bild eines Unterleibstyphus, an der Hant sind zahlreiche 
Roseolen sichtbar, die Milz ist vergrößert, es bestehen Durchfälle, Fieber 
39—40°; im Blute können kulturell zahlreiche Typhusbazillen nach¬ 
gewiesen werden. Das Fieber nimmt sehr bald einen etwas remittieren¬ 
den Charakter an und dauert bis zum 27. Januar 1908, an welchem 
Tage eine ungestörte Rekonvalescenz einsetzt. 

Das Körpergewicht des Patienten nimmt vom 14. Februar bis 14. Man 
Entlassungstag) noch 9,5 kg zu, Patient hat außer der früheren Fieber¬ 
diät vom 4. Februar an täglich 80 g Zwieback, vom 8. Februar täglich 
0,4 1 Kartoffelmus mit 80 g rohem gew. Fleisch erhalten, vom 19. Fe¬ 
bruar an bekam Patient erst eine andere reichlichere Kostform. 

Es handelt sich also im vorliegenden Falle um einen Unter¬ 
leibstyphus etwas leichterer Natur ohne jegliche Komplikationen. 

In der Tabelle 5 ist der O-Verbrauch im Anfänge des 
Fiebers am größten (6,8 ccm 0 pro kg und Minute), nimmt als¬ 
dann gegen Ende der Erkrankung ab, so daß er in diesem Zeit¬ 
punkt nur noch ca. 3 ccm pro kg und Minute beträgt. In den 
ersten fieberfreien Tagen wurden keine Bestimmungen ausgeführt, 
am 8. fieberfreien Tag sind ungefähr normale Verhältnisse, nach 
weiteren 11 Tagen ist in der Tabelle ein O-Verbrauch von 5,7 ccm 
pro kg und Minute verzeichnet. 

Der ft. Q. ist während des Fiebers im nüchternen Zustand ab¬ 
norm niedrig, nur 2 mal erreicht er die untere Grenze des normalen 
Wertes. Am 8. fieberfreien Tag ist er normal (an der oberen 
Grenze), 11 Tage später erreicht er beinahe die Zahl 1,0. 

Das Körpergewicht zeigt wieder das gewohnte Verhalten: 
Im Fieber Abnahme, im Beginn der Rekonvalescenz Gleichbleiben 
i'resp. in den ersten 4 Tagen noch geringe Abnahme), alsdann Steige¬ 
rung desselben ungefähr gleichzeitig mit einer Zunahme des 0-Ver¬ 
brauchs und Größerwerden des R. Q. 

Patient M., Arbeitsbursche, 14 Jahre alt. PatieDt war früher 
außer Kinderkrankheiten gesund; seit 14 Tagen klagt er über Ab- 
geschlagenheit und Mattigkeit in den Beinen, Frösteln, Appetitlosigkeit, 
täglich regelmäßig einmal Durchfall. 

Aufnahme in die med. Klinik am 11. Juli. Es handelt sich um 
einen schwächlichen, etwas benommenen Patienten mit gering entwickelter 
Muskulatur, sehr mäßigem Fettpolster. Objektiv waren bei dem Patienten 
hei der Aufnahme eine vergrößerte Milz, vereinzelte Roseolen vorhanden, 
Agglutination 1 :80 pos., auf Galleagarplatten konnten aus dem steril 
entnommenen Blute Typhusbazillen gezüchtet werden. 

Die Temperatur, welche anfangs zwischen 39 und 40° schwankte, 
nahm bald einen remittierenden Charakter an, und behielt einen solchen 
resp. intermittierenden Typus bis zur Entfieberung bei. Letztere erfolgte 
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am 3. August nach einem 37 Tage währendem Fieberstadium. Die Rekon- 
r&lesoenz verlief ungestört. 

Der vorliegende Fall ist mithin als eine mittelschwere Er¬ 
krankung zu bezeichnen, welche ohne jegliche Komplikation verlief. 

Tabelle 6. Pat. M. Nüchternwerte. 
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21 



3. IX. 
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165,3 

0,939 

36,0 

24 
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15. IX. 
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132,4 

112,6 
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Als Kost erhielt Patient bis 25. August die früher beschriebene 
Pieberdiät, am 16. August außer derselben als tägliche Zulage Kakao 
(20 g), Milch (0,5 1) und 80 g Zwieback. Vom 25. August an wurde 
reichliche Kost gereicht. 

Der O-Verbrauch bei diesem Patienten M. erreicht, wie aus 
der Tabelle 6 ersichtlich ist, während der Fieberzeit seine höchsten 
Werte (am 12. Juli 5,2 ccm 0 pro kg und Minute); er nimmt 
gegen das Ende des Fiebers in geringem Maße ab und bleibt auch 
in der ersten fieberfreien Periode verhältnismäßig etwas hoch 
(4,3 ccm 0 pro kg und Minute). In der zweiten Periode der 
Rekonvalescenz nimmt er hier gleichfalls noch um ein geringes ab. 
während die C0 8 -Ausscheidung verhältnismäßig stark in die Höhe 
geht. In der dritten Periode (26. August) ist der 0-Verbrauch 
wieder bedeutend erhöht und erreicht hier Werte (5.0 ccm pro kg 
und Minute), welche beinahe dieselbe Größe wie im Fieberstadium 
erreichen. In der Folgezeit nimmt der O-Yerbrauch wieder ab, 
um erst ganz allmählich den normalen Werten sich zu nähern. 
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Der R. Q. ist im Fieberstadium sehr niedrig, mit einer Aus¬ 
nahme unter 0,7, ja zweimal im Beginne unter 0,6. In der fieber¬ 
freien Zeit ist er im Anfang ebenfalls niedrig, erreicht aber sehr 
bald normale Werte, welche später in hohe und sehr hohe (1,06) 
übergehen, welche in den nachfolgenden Tagen nur wenig und 
langsam abnehmen. 

Das Körpergewicht nimmt ganz besonders stark zur Zeit 
der hohen R. Q. zu, die einzelnen Zahlen können in der Tabelle 
eingesehen werden. 

Patient J., Bahnarbeiter, 20 Jahre alt. Patient war früher ab¬ 
gesehen von Kinderkrankheiten stets gesund. 

7 Tage vor der Aufnahme ins Krankenhaus erkrankte er mit Kopf¬ 
schmerzen, Mattigkeit und Brustschmerzen. 

Bei der Aufnahme am 26. Juni 1908 ist Patient benommen. Er 
ist mittelgroß, gut genährt. Die objektive Untersuchung ergibt: stark 
belegte Zunge, geringe Bronchitis, Meteorismus, Druckempfindlichkeit der 
Ueocöcalgegend, Roseolen, Milztumor, 3800 Leukocyten im cbmm Blut, 
Fieber (38,5—39,7 am 1. Tage). 

Am 28. Juni konnten aus dem Blute des Patienten Typhusbazillen 
gezüchtet werden. Das Fieber war zuerst remittierend, vom 3.—9. Juli 
wieder mehr kontinuierlich aber niedrig um 38 °, am 10. Juli setzte 
ein typhöser Nachschub ein, welcher bis zum 18. Juli dauerte, Ion 
letzterem Zeitpunkte au ungestörte Rekonvalescenz. 


Tabelle 7. Pat. J. Nüchternwerte. 
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Als Kostform erhielt Patient bis zum 10. August die übliche Fieber¬ 
diät, am 21. Juli als Zulage 2 Eier und 80 g Zwieback. Vom 10. Au¬ 
gust wurde eine reichliche andere Kostform gereicht. 

Bei dem vorliegenden Erkrankungsfall handelt es sich mithin 
tim einen Unterleibstyphus mittelschwerer Natur kompliziert mit 
einem leichteren Nachschub. Weitere Komplikationen bestanden 
nicht, Durchfälle waren während der ganzen Krankheitsdauer 
nicht vorhanden. 

Der 0-Verb rauch ist in Tabelle 8 im Fieberstadium wie 
gewöhnlich erhöht, am meisten während des typhösen Nachschubs, 
(5,7 ccm 0 pro kg und Minute). Am Vormittag vor dem typhösen 
Nachschub, welch letzterer am Abeud des gleichen Tages (10. Juli) 
beginnt, ist der 0-Verbrauch bei weitem geringer. In der fieber¬ 
freien Zeit wird der O-Verbrauch langsam weniger, nimmt sodann 
ungefähr in das Bereich des Normalen fallende Werte an, welche 
erst ziemlich spät (ca. 1 Monat nach Beginn der Rekonvaleszenz) 
größer werden (4,3 pro kg und Minuten), um in der darauffolgen¬ 
den Zeit wieder langsam auf normale Werte zu sinken (3,2 ccm 
0 pro kg und Minute). 

Der R. Q. zeigt ein ganz typisches Verhalten: in der Fieber¬ 
periode ist er wie gewöhnlich klein, weist in der ersten fieberfreien 
Zeit ebenfalls niedrige Werte auf, hält sich alsdann mit geringen 
Schwankungen ungefähr im Bereich des Normalen, bis er später 
fast zu gleicher Zeit mit der Zunahme des Körpergewichts und 
dem Größerwerden des O-Verbrauchs abnorm hoch wird, ja einmal 
die Zahl 1 überschreitet. Später sinkt er wieder auf normale 
Werte. 

Patient Z., Schneider, 19 Jahre alt. Patient will schon seit 2 1 / 2 
Wochen an Kopfschmerzen, Mattigkeit, Schwindel erkrankt sein, das 
erste Frösteln und Fieber soll sich vor 8 Tagen eingestellt haben. 

Aufgenommen wurde Patient am 30. Juni 1908 in stark benomme¬ 
nem Zustande. Es bandelt sich um einen mittelgroßen, grazil gebauten 
Patienten mit leidlich entwickelter Muskulatur, geringem Fettpolster, 
blasser Hautfarbe. Objektiv ist eine Angina katarrhalis, leichter Meteo- 
riamus, mäßiger Milztumor, Durchfall nachzuweisen. Aus dem Blut 
können Typhusbazillen gezüchtet W'erden, auch die Agglutination ist 
schon am Aufnahmetag positiv. 

Die Temperatur des Patienteu ist meist etwas remittierend, hielt 
sich gewöhnlich zwischen 39 und 40° bis zum 12. Juli. Vom 13. Juli 
erfolgen stärkere Re- resp. Intermissionen der Temperatur, bis am 17. Juli 
die Entfieberung eintrat. 

Roseolen erscheinen am 2. Juli, Durcbtälle sind nur an den ersten 
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beiden Beobacbtungstagen vorhanden, in der Folgezeit ist der Stuhlgang 
regelmäßig oder etwas angebalten. 

Die Bekonvalesoenz zieht sich bei dem Patienten längere Zeit hm, 
insofern abends öfter kleine Temperatursteigerungen sich zeigen. Sub¬ 
jektiv fühlt sich Patient in dieser Zeit wohl, hat nur keinen Appetit. 
Der Milztumor geht im Verlauf der Erkrankung sehr langsam zurück, 
er ist z. B. am 15. August, also 30 Tage nach der Entfieberung noch 
nachweisbar. 

Es handelt sieh mithin bei dem Patienten nm einen mittel¬ 
schweren Unterleibstyphus mit sehr lange sich hinziehender Rekon- 
valescenz. Außer kleinen Temperatursteigerungen in der Rekon- 
valescenz sind keine Komplikationen vorhanden gewesen. 


Tabelle 8. Pat. Z. Nüchtern werte. 
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Die Nahrung des Patienten bestand während der Fieberperiode und 
der Bekonvalescenz in der gewöhnlichen Fieberdiät (Milch, Kakao, 
Schleimsuppen, Eier, 80 g Zwieback), am 12. August wurde zu dieser 
Kost noch 80 g Zwieback zugelegt, am 17. August 80 g rohes gew. 
Fieisch, vom 24. August ab wurde etwas reichlichere leichte Nahrung 
gereicht. 

Der 0- Verbrauch ist in der vorliegenden Tabelle in der 
fieberhaften Zeit nur gering gesteigert (4,2 ccm 0 pro kg und Mi¬ 
nute); er ist zeitweilig sogar fast niedriger als in normalem Zu¬ 
stande. In der fieberfreien Zeit zeigt derselbe anfangs normale 
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Werte, sinkt alsdann am 27. Juli auf ein ganz geringes Niveau, 
steigt später langsam zuerst auf normale und darauf anormal 
hohe Werte und geht dann in der Folgezeit langsam bis zur Norm 
zurück. 

Der ß. Q. hält sich im Fieber nahe an 0,6, steigt sehr bald in 
der fieberfreien Zeit, zeigt daselbst zuerst noch unternormale, als¬ 
dann normale Werte. Letztere gehen mit Schwankungen (aucli 
Temperaturschwankungen) langsam höher, erreichen dann 1,032 und 
sinken darauf wieder. 

Das Verhalten des Körpergewichts ist ähnlich dem der 
früheren Tabellen; es sinkt im Fieber, ferner noch verhältnismäßig 
in beträchtlichem Maße in der ersten fieberfreien Periode, später 
nimmt es zu, zuerst langsam, darauf zur Zeit der hohen R. Q. in 
stärkerem Maße. 

Patient H., 23 Jahre alt, Geschirrführer. Frühere Anamnese 
o. B. Vom 13. Juli 1908 ab litt Patient an Appetitlosigkeit, am 14. Juli 
stellten sich Frostgefühl, Kopfschmerzen, Mattigkeit und Schwindel ein, 
vom 17. Juli ab bis 1. August bestehen dünne Stühle. 

Aufnahme in die med. Klinik am 20. Juli 1908. Patient hat sehr 
kräftige, gut gebaute Muskulatur und Fettpolster, es besteht mäßiger 
Meteorisraus, palpabler Milztumor, Roseolen. 

Das Fieber, welches in den ersten Tagen der Krankenhausbehand¬ 
lung einen mehr kontinuierlichen Charakter meist über 39 0 zeigte und 
nur infolge der täglichen Bäder kürzere Zeit unter 39 0 ging, nimmt vom 
29. Juli, also dem 16. Krankheitstag, einen remittierenden Typus an, 
wird vom 5. August an intermittierend. Die Entfieberung erfolgt am 
12. August (29. Krankheitstag). 

Am 27. Juli tritt ein Nachschub von Roseolen (reichlich) am Ab¬ 
domen, Oberarmen und Oberschenkeln auf, am 30. Juli können Typhus¬ 
bazillen im Blute kulturell nachgewiesen werden, zu gleicher Zeit erscheint 
eine mäßige Bronchitis an den hinteren unteren Teilen der Lungen. 

Am 11. September beginnt die Rekonvalesceuz. 

Vorliegender Fall bietet wieder das typische Bild eines mittel- 
schweren Unterleibstyphus ohne jegliche Komplikationen. Als Be¬ 
sonderheit wäre vielleicht noch zu erwähnen, daß Patient in .der 
Rekonvalescenz längere Zeit hindurch größere (bis 5700 ccm) 
Quantitäten Urin ausgescliieden hat, ein Vorkommnis, welches 
wir manchmal nach Unterleibstyphus wahrnehmen können. 

Der Patient H. (Tab. 9) zeigt im Fieberstadium nur eine 
mäßige Erhöhung des O-V erbrauchs (4,3 ccm 0 pro kg und Min.); 
deutlich unternormale Werte desselben werden in der fieberfreien 
Zeit in der Tabelle nicht verzeichnet (am 26. August z. B. 3,1 ccm 
O-Verbrauch pro kg und Min., also an der unteren Grenze des Nor- 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 95. Bd. 7 
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malen). Erst nach längerer Zeit nehmen die Zahlen des O-Ver- 
brauchs wieder zu, erreichen dann annähernd so hohe Werte wie 
im Fieber. Die 4. Periode der Rekonvalescenz ist anscheinend nicht 
mehr in die Versuchszeit gefallen. 


Tabelle 9. Pat. H. Nüchtern werte. 
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Bemerkungen 


fieberfreier Tag 


Als Kost bekam Patient die übliche Pieberdiät von Anfang an bis 
zum 8 . September; erst von diesem Zeitpunkte an eine reichlichere 
Kost. Von der 2. Woche der fieberfreien Zeit ab war die sog. Fieber¬ 
diät sehr reichlich bemessen, vom 1. September an wurden außer den 
zur Diätform gehörigen 80 g Zwieback noch weitere 80 g gegeben. Vom 
9. September ab wurde eine reichliche andere Kostform gereicht. 


Der R. Q. ist im Fieber niedrig (zwischen 0,6—0,7), wird in der 
fieberfreien Zeit normal, behält diesen normalen Wert ca 20. Tage 
lang und zeigt später ein im Vergleich zu den früheren Tabelleu 
verhältnismäßig anfangs nur geringe, später jedoch ausgesprochene 
Steigerung (15. September). 

Das Verhalten des Körpergewichts ist dasselbe wie in 
den früheren Tabellen: In der fieberfreien Zeit keine Gewichts¬ 
zunahme, während der R. Q. normale Werte aufweist, erst mit 
dem Steigen des R. Q. erfolgt eine Zunahme desselben. 

Diesen Tabellen der Gaswechseluntersucluingen von 9 Patienten 
wollen wir hier noch eine solche von zwei weiteren Patienten an¬ 
reihen. bei welchen wir nur je einmal eine Gaswechseluntersuchung 
während der fieberhaften Periode eines Unterleibstyphus vorge¬ 
nommen haben. Vir würden darauf verzichten, dieselbe zu er¬ 
wähnen, wenn wir nicht bei diesen Patienten, wie sich später noch 
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zeigen wird, zu gleicher Zeit eine N- und C-Bestimmung des Urins 
ansgefiihrt hätten. 

Patient F. befand sich bei der Untersuchung am 20. Er¬ 
krankungstage eines bis dahin mittelschwer verlaufenen Unter¬ 
leibstypus. 2 Tage nach dieser Untersuchung bekam Patient 
jedoch eine Perforationsperitonitis und starb 5 Tage später an 
derselben. 

Patientin Gr. befand sich am 14. Erkrankungstag eines 
ebenfalls mittelschwer verlaufenden Unterleibstyphus. Bei der¬ 
selben wurden später keine Bestimmungen mehr vorgenommen, 
weil sich eine Herzschwäche sehr bald nach der Untersuchung ein- 
stellte. Patientin überstand jedoch dieselbe und wurde gesund. 


Tabelle 10. Nüchternwerte. 
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Die Tabelle 10 zeigt, daß bei beiden Patienten der O-Verbrauch 
in der fieberhaften Periode mäßig gesteigert ist. Der R. Q. ist wie 
in den früheren Tabellen abnorm tief. 


Wenn wir nun zuerst die Größe des O-Verbrauchs im 
Fieber wie sie sich aus den obigen Tabellen ergibt, betrachten, 
so ist dieselbe bei allen Fällen, wenn wir die Zahlen von Mag- 
nus-Levy (1. c.) und auch unsere bei normalen Menschen damit 
vergleichen, bei Beginn der Untersuchungen mehr oder weniger ge¬ 
steigert. Sehr bald jedoch sehen wir ganz gewöhnlich beim Fort¬ 
schreiten der Erkrankung den O-Verbrauch geringer werden und am 
Ende des fieberhaften Stadiums manchmal auf Werte sinken, wie 
sie selbst beim Gesunden kaum Vorkommen. Der Organismushat offen 
har in einer solchen Zeitperiode das Bestreben, seine Körpersub¬ 
stanz möglichst zu schonen und die oxydativen Prozesse möglichst 
einzuschränken. Dürfen wir nun aber die an den Patienten in 
diesem Stadium gemachten Erfahrungen verallgemeinern und sagen, 
daß Fieber zustande kommt, ohne daß die Oxydationen gegenüber 
dem normalen Zustand vermehrt sind? Unseres Erachtens müssen 
w ir bei Beantwortung dieser Frage die größte Vorsicht walten 
lassen, wissen wir doch einmal gar nicht mit Sicherheit bis jetzt 
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ob im Fieber die Oxydationsprozesse in qualitativer Beziehung wie 
im normalen Zustand verlaufen und ob wir deshalb überhaupt aus 
der Größe des 0-Verbrauchs vergleichende quantitative Schlüsse zu 
ziehen berechtigt sind. Denn aus der Größe des O-Verbrauchs im 
Fieber einen Vergleich mit dem Normalen anzustellen, ist nur dann 
erlaubt, wenn mit absoluter Sicherheit im Fieberstoffwechsel die 
Nahrungs* und Körperbestandteile bis zu denselben Endprodukten 
oxydiert werden, wie in der Norm. 

Wenn wir aber vorläufig einmal ganz von dieser Frage ab- 
sehen, so fehlen uns sehr häufig, wie besonders K r e h 1 *) uns aus¬ 
einandersetzt, im Fieber die Vergleichs werte für die Größe der 
normalen Sauerstoffabsorption. Wer möchte z. B. es wagen, die 
Größe des O-Verbrauchs am Ende eines Unterleibstyphus, wo der 
Patient der größten Inanition verfallen ist, mit Zahlen zu ver¬ 
gleichen, wie wir sie im normalen Zustande bei ihm erhalten? 

Daß im Fieber Werte für den 0-Verbrauch erhalten werden 
können, welche mit denen bei Gesunden verglichen nicht erhöht zu 
sein brauchen, das haben uns F. Kraus 1 2 ), Loewy 2 ), Riethus 3 ) 
(unter Krehl) u. a. gezeigt und dies wird durch unsere Unter¬ 
suchungen wieder aufs neue bestätigt. Nur glauben wir, daß wir 
derartige Versuchsresultateni ch tverallgemeinem und 
daraus, wie es öfter geschehen ist, den Schluß ziehen dürfen, daß 
die Oxydationen im fieberhaften Zustand keine notwendige Ver¬ 
mehrung gegenüber dem normalen Zustand zu zeigen brauchen: 
wir müßten, wenn wir etwas derartiges behaupten wollten, stets 
als Nachsatz hinzusetzen, daß uns die normalen Vergleichswerte 
fehlen. 

Einer falschen Auffassung dieser und unserer 4 ) früheren Aus¬ 
führungen, als ob wir in der vermehrten Stotfzersetzung im Fieber 
die Ursache der gesteigerten Temperatur sehen wollten, möchten 
wir an dieser Stelle begegnen, und hier nochmals ausdrücklich be¬ 
tonen, daß es nur darin selbstverständlich zu einer Erhöhung der 
Temperatur kommen kann, wenn die Wärmeabgabe zu gleicher Zeit 

1) Pathologische Physiologie 1907 p. 484. 

2} Zeitschrift f. klm. Med. 18 p. IW, lf> p. 160. Kraus u. Chvostek. 
Wien. klin. 4\ ochenschr. 1801 p. 104. Yirclunv’s Auch. 126 p. 218. 

3'! Arch. für exp. Pathol. u. Pharmakologie IM. 44 p. 239. 

4) C. H i r sc h, U. M ii 11er u. Ro 11 y, Deutsches Arch. für kliu. Med. Bd. 75. 
Ro 11 y, Experimentelle Untersuchungen über AYärmestickhypertherinie and 
Fieber mit besonderer Rerücksiclitigung des Glykogenstoffwechsels. Deutsch. Arch. 
f. kliu. Med. Bd. 78 p. 2f>0. 
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gestört, resp. überhaupt das Verhältnis der Wärmeproduktion zu 
der Wärmeabgabe verändert ist. Wir haben, da wir es für selbst¬ 
verständlich hielten, dies vielleicht nicht genügend in unseren 
früheren Publikationen betont. 

Die 11 Patienten in unseren 10 Tabellen haben wir leider erst 
in einem schon vorgeschrittenen Stadium der Erkrankung und nicht 
in den ersten Tagen des Fiebers zur Untersuchung bekommen. 
Wenn es erlaubt ist, aus dem Verhalten des 0-Verbrauchs in 
unseren Tabellen irgendwelche Schlüsse auf denselben in den ersten 
Tagen der Erkrankung unserer Patienten zu ziehen, so muß der¬ 
selbe an diesen Tagen noch mehr, als wir es in der schon etwas 
vorgerückten Fieberzeit gefunden haben, gesteigert gewesen sein. 

Überhaupt besteht, wie Riethus (1. c.) und Krehl (1. c.) be¬ 
sonders betont haben, k e i n Parallelismus der Höhe der Tem¬ 
peratur und der Größe des O-Verbrauchs; die einzelnen 
Zahlen wechseln auch in den vorliegenden Tabellen manchmal be¬ 
trächtlich, worauf früher schon bei Besprechung der Werte der 
Tabelle 1 und 2 aufmerksam gemacht worden ist. Da wir im nor¬ 
malen nüchternen Zustande bei gesunden Menschen derartige 
Schwankungen nicht wahrnehmen konnten, so müssen wir diese 
Inkonstanz der O-Verbrauchs werte als eine Eigen¬ 
tümlichkeit der fieberhaften Erkrankung auffassen. 
Wir haben wegen dieser Tatsachen auch davon abgesehen, wie 
wir das eigentlich anfangs vorhatten, den Einfluß der Nahrungs¬ 
aufnahme bei Unterleibstyphuskranken auf den Gaswechsel ge¬ 
nauer zu studieren (s. o.). 

Bei unseren sämtlichen Typbuskranken haben sich während 
des Fieberstadiums abnorm niedrige R. Q. gefunden. Dieselben 
bewegen sich zwischen 0,366 und 0,725, gewöhnlich sind in den 
Tabellen Werte verzeichnet, welche unter 0,7 und nicht viel über 
0,6 betragen. Derartige niedrige R. Q. sind in der Literatur schon 
von Regnard 1 ), Finkler 2 ) (bei Tieren), Riethus (1. c.), 
Loewy*) bei Infektionskrankheiten des Menschen und bei experi¬ 
menteller Infektion der Tiere gefunden, in der Folgezeit aber immer 
wieder angezweifelt worden. Obw'olil nns nun die Zahl 0,366 für 
den R.Q. selbst etwas sehr niedrig erscheint namentlich im Ver¬ 
gleich zn den übrigen Werten des R. Q.. so müssen wir doch jeden 


lj Recherches expur. sur les combust. respir. Paris 1879. 

2) Pflügers Arch. 29 p. 89. 

3) Archiv f. pathol. Anatomie u. Physiologie 126 p. 218. 
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Einwand, welcher uns ev. gegenüber mangelhafter Technik gemacht 
werden würde, von vornherein zurückweisen. Wenn wir einen ab¬ 
norm niedrigen R. Q. nicht konstant im fieberhaften Stadium 
des Unterleibstyphus gefunden hätten, würden wir es nicht wagen, 
solch weitgehende Schlußfolgerungen wie in der vorliegenden Arbeit 
über den Stoffwechsel der Typhuskranken zu ziehen. Wir sind 
uns wohl bewußt, daß wir bei unseren Versuchen nur geringe 
Spannen Zeit ( 1 / i —V 2 — s / 4 Std.) untersuchten, und die Einwände, 
welche gegen diese kurze Versuchsdauer erhoben werden können 
und erhoben worden sind, haben wir eingehend geprüft, wir sind 
aber trotzdem auf Grund unserer Untersuchungen und konstanten 
Befunde zu ähnlichen Resultaten in dieser Beziehung wie Riethus 
(1. c.) gekommen. 

Daß eine veränderte Lungenventilation die Ursache des nied¬ 
rigen R. Q. bei unseren Versuchen abgegeben haben könne, halten 
wir deswegen für völlig ausgeschlossen, weil die Atemgröße und 
die Tiefe der Atmung, die Anzahl der Atemzüge sehr oft im Fieber 
lind in der von uns als dritte Periode der Rekonvalescenz bezeich- 
neten Zeit fast völlig gleich sich verhielten, und dennoch wurde 
in der fieberhaften Zeit ein abnorm niedriger und in dieser dritten 
Periode der Rekonvalescenz ein abnorm hoher R. Q. gefunden! Da 
nun beide Male die Gaswechselversuche in genau der gleichen 
Weise wie oben beschrieben ausgeführt wurden, so halten wir 
schon diese Tatsache allein für den schlagendsten Beweis, daß eine 
gestörte Lungenventilation, wie sie Jaquet 1 ) etwa zur Erklärung: 
dieses niedrigen R. Q. anführt, keineswegs die Ursache abgeben 
kann. Daß natürlich eine gestörte Lungenventilation einen abnorm 
niedrigen R. Q. unter Umständen herbeiführen kann, ist erwiesen 
und durch Speck 2 ) und Loewy 3 ) besonders festgestellt worden. 

Auf Grund unserer Tabellen kann somit der Schluß gezogen 
werden, daß im fieberhaften Zustand eines Unterleibs¬ 
typhus mit großer Regelmäßigkeit abnorm niedrige 
R. Q. gefunden werden. Daß gelegentlich auch normale R.Q. sich 
zeigen können, scheint aus den Untersuchungen von Fr. Kraus(Icc. 
hervorzugehen, wobei wir jedoch bemerken möchten, daß wir solche 
Werte des R Q. bei unseren fieberhaften Typhuskranken nicht 
nach weisen konnten. (Ausnahme einmal in Tab. 5.) 

1 Krtft'bnis.se «ler Phvsiol. von Ashev-Spivo 1903. Biochemie p. 543. 

2 Physiologie des mensehl. Atmens, 13. ISO 2. 

;Y) Untersuch, über die Kespir. u. Zirkulat. etc. 70. Berlin 1895. 
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Da wir auf Grund des niederen R Q. den Schluß ziehen müssen, 
daß im nüchternen Zustande eines Typhuskranken während des 
Fieberstadiums 0 im Körper zurückgeblieben ist, so haben wir uns 
natürlich sofort die Frage vorgelegt, ob nicht nach dem Genüsse 
von Speisen dieser retinierte 0 wieder in Form von CO a in der 
Exspirationsluft erscheint. Tabelle 1 und 2 geben hierüber Aus¬ 
kunft. Dieselben lehren uns, daß auch nach Einnahmen von den 
gewöhnlichen leichten Nährflüssigkeiten, wie sie Typhuskranke er¬ 
halten, keine abnorme Steigerung des R Q. eintritt, ja sogar, daß 
zu den von uns untersuchten Zeiten gewöhnlich die Differenzen 
gegenüber dem nüchternen Zustande noch geringer erscheinen als 
in der Norm. Wir müssen demnach annehmen, daß auch wäh¬ 
rend der Verdauung und Oxydation dieser leichten 
Fieberdiät der im nüchternen Zustande im Körper 
retinierte 0 nicht durch die Exspirationsluft ausge¬ 
schieden wird. Durch abnorm große Mengen Kohlehydrate wird 
es ja vielleicht möglich sein, den R Q. noch weiter in die Höhe 
zu treiben. Wir haben dies nicht versucht und zwar zum Teil aus 
dem Grunde nicht, weil eine derartig große Kohlehydratnahrung 
event. mit Gefahr für unsere Patienten verknüpft gewesen wäre. 
Da es nun ferner ausgeschlossen ist, daß infolge von Körper¬ 
bewegungen der in der Ruhe im Körper retinierte 0 durch die 
Lungen ausgeschieden wird, da ja bekanntermaßen Typhuskranke 
gewöhnlich absolut ruhig in der passiven Rückenlage im Bett ver¬ 
harren, so ist nach unserer Meinung somit der Schluß unabweisbar, 
daß entweder der retinierte 0 auf anderem Wege 
(Haut, Urin, Fäces) als durch die Lungen aus dem 
Körper zum Vorschein kommen muß, oder aber, daß 
eine Aufspeicherung von 0 im Organismus statt ge¬ 
funden hat. 

Über die Ausscheidung von N und (' im Urin bei 
Typhuskranken. 

Wie Scholz 1 ) nachgewiesen hat, schwankt das Verhältnis 
der Ausscheidung von 0 : N im Urin gesunder Menschen zwischen 
0.72 und 0.93. Würde im Urin von N- und <--haltigen Körpern nur 

Harnstoff ausgeschieden, so müsse das Verhältnis ^ --- 0.43 sein. 

Da dies Verhältnis nun normalerweise wie. angegeben schon größer 


1) Zentralbl. für inn. Med. 1897 u. Areh. f. exp. Path. u. Pharm. 40 p. 
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ist, so müssen wir annehmen, daß außer dem Harnstoff noch andere 
und zwar C-reichere Verbindungen oder auch C-haltige Verbindungen, 
welche keinen N enthalten, vorhanden sind. Manche von diesen 
Verbindungen sind bekannt, es müssen jedoch noch andere, uns 
vorläufig unbekannte derartige Körper im normalen Urin vorhanden 
sein, da selbst nach Addition der uns bekannten Stoffe ein Wert des 
C 

~ von 0,72—0,93 nicht erreicht wird. 

jN 

Nun wurde, nach unseren mitgeteilten Untersuchungen zn 
schließen, bei unseren Typhuskranken 0 im Körper retiniert, es 
liegt nahe, daran zu denken, daß in Verbindung mit C derselbe im 
Urin ausgeschieden wurde. Wir müßten alsdann in diesem Falle 

C 

im Urin unserer Typhuskranken ein Größerwerden der Relation 
finden. 

Untersuchungen über diesen Gegenstand liegen in der Literatur 
verschiedene vor und zwar mit ganz verschiedenem Resultat Wäh¬ 
rend A. Löwy(l. c.) und May 1 ) bei Tieren eine vermehrte C-Aus¬ 
scheidung im Fieber finden, wird dies von Scholz (1. c.) und 
Mohr-') bestritten. 

Wir glauben deswegen, zur Klärung dieser Frage schon aus 
dem Grunde hier einen Beitrag liefern zu können, insofern wir 
die N- und C-Ausscheidung im Urin bei denselben Patienten, bei 
welchen wir oben die Gaswechseluntersuchungen ausgeführt haben, 
quantitativ bestimmten. 

Den N haben wir auf die gewöhnliche Weise nach Kjeldahl. 
den C im Verbrennungsofen bestimmt. Anfangs haben wir uns an 
die Angaben von Mohr (1. c.) gehalten und sind dabei in der Weise 
verfahren, daß wir 5 ccm Urin im Porzellan- oder Kupferschiffchen 
im Vakuum ca. 24 Stunden lang über Schwefelsäure trockneten und 
alsdann erst dieses Schiffchen in den Verbrennungsofen stellten. 
Wh- waren jedoch nicht ganz sicher, ob auf diese Weise ein Ver¬ 
lust von 00, aus dem Urin statt findet. Wir konnten ja nicht 
wissen, ob ein Teil des 0 in lockerer Bindung im Urin oder auch 
nur in absorbierter Form vorhanden ist; in beiden Fällen wäre 
natürlich dieser Teil des C uns unbemerkt im Exsiccator entgangen. 

In verschiedenen Versuchen konnten wir nun feststellen, daß 
der Urin beim 24 ständigen Stehen im Exsiccator und gelinden Er- 


1) Zuitschr. für Biologie 1893. 

2i Zeitsohr. für klin. Med. IM. .V2 p. 371. 
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wärmen auf 35—40°C0 2 abgab, was wir stets an der Trübung 
einer Barytlösung leicht konstatieren konnten. 

Aus diesem Grunde haben wir 4—5 ccm Urin direkt in dem 
Verbrennungsofen durch gekörntes Bleichromat — genau nach den 
Vorschriften von Gattermann 1 ) für Schwefel- und halogenhaltige 
Substanzen — oxydiert. Zuerst stellten wir natürlich Kontrollbe- 
stimmungen von Substanzen an, deren C uns bekannt war, wobei 
wir nur bis 2% Differenzen als Maximum bekamen. Bei der Verbren¬ 
nung von flüssigem Urin ist es nötig, äußerst langsam dabei vor¬ 
zugehen, andernfalls wird man ein Springen der Verbrennungsröhre 
öfter erleben. 

ln den nun folgenden Tabellen haben wir auch die N-Ausschei- 
düng an anderen Tagen mitgeteilt, an welchen wir keine Ö-Be¬ 
stimmung ausgeführt haben; den K. Q. haben wir ebenfalls in einer 
besonderen Spalte nochmals verzeichnet. Die Tabellen sind nach 
den früher mitgeteilten mit Hinzufügung der Buchstaben a, b usw. 
bezeichnet. 

In die Rubrik Körpertemperatur haben wir die während der 
Beobachtungszeit gemessene niedrigste und höchste Temperatur 
aufgeschrieben. 


Tabelle 3a. Pat. P. 


Datum 

Urin 

| X C 

C 

N 

K. Q. 

Körper- | 
temperatur 

Bemerkungen 

7. XII.07. 

15,817 

1 

13,416 

0.848 


39,7—40,2 


8. XII. 

15.208 

12,78 

0,840 


39,8—40.1 


ly. xn. 

22,961 

18,129 

0,791 

0.514 

37,5-38.0 


•21. XII. 

19,698 



0,636 

37'6—37’7 


27. XII. 

16,896 




37.6—39,0 


5.1. 08. 

11,760 

10,10 

0,867 

0.679 

36,5—36.9 


17.1. 

I 8i280 

1 

5,980 

. 0,726 

0,784 

i 

36.4—37,0 

Seit 7. I. fieberfrei. 


Bei der Betrachtung dieser Tabelle erkennt man, daß die N- 
Ausscheiduug des Patienten P. zuerst an steigt, alsdann gegen das 
Ende des Fiebers wieder sinkt und in der fieberfreien Zeit (17. Ja¬ 
nuar) noch etwas niedriger als gegen Ende der Fieberzeit ist. 
Ähnlich verhält sich auch die 0-Ausscheidung. Das Verhältnis 
UN hält sich im Fieberstadium in normalen Grenzen und sinkt 
am 17. Januar auf 0,726; es unterliegt nur sehr geringen Schwan¬ 
kungen. 


V) Gatter mann. Die Praxis des organischen Chemikers. 
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Tabelle 4 a. Pat. G. 


Datum 


Urin 

K C 


C_ 

N 


R.Q. 


I Kürper- 
I temperatur 


Bemerkungeu 


27. XII. 07.! 12,321 10,010 


0,894 j 0,366 88,4—38.9 


Bei diesem Patienten ist nur eine Bestimmung gemacht worden. 

(J 

Der Wert erscheint etwas erhöht zu sein aber noch an der 
In 

oberen Grenze des Normalen zu liegen. 

Tabelle 5a. Pat. B. 


Datum 


I 


Uriu 

N ' C 


C 

N 


r. q, 1 , Kör P ei ; 

c ; temperatur 


Bemerkungeu 


14. I. 08. 8,078 7,00 0.800 0,7)43 88.4—30,2 
3. II. 5,031 ! 3.731 0.741 0.831 I 36,0—36.7 


8. fieberfreier Tai:. 


Die C-Ausscheidung ist bei vorliegender einmaliger Bestim¬ 
mung im Fieberstadium gegenüber der N* Ausscheidung etwas hoch 
im Verleich zu derjenigen der fieberfreien Periode. Für eine sicher 
pathologische Vermehrung möchten wir sie jedoch schon ans An¬ 
laß der nur einmaligen (allerdings doppelten) Bestimmung nicht 
erklären. 

Tabelle 6 a. Pat. M. 


„ . Urin 

Datum ; 

! N o 

c 

X 

J 

i R- Q i 

i 

Körper¬ 

temperatur 

Bemerkungen 

15. VII (»7, 10,22 

9.78 

0.955 

0.536 

37.9—38,7 


16. u 17. VII. .26.83 

— 

— 

0.679 

37.6-39,1 


18 u. 19. VII. 23.501» 

17,36 

0.738 


38.1 -39.1 


20. u. 21. VII. 18,194 

— 

— 

0.704 

37,6- 38.8 


22. u. 23. VII. 15.831 

9.799 

0.619 

— 

37,6—39.4 


24 u. 25. VIT. 17.804 

- 

-- 

0.686 

37,1 — 39,0 


26. u. 27. VII. 10,192 

9.683 

0.950 

| 0,658 

37.0-89.3 


30. u. 31. VII. 15.12 

- 

— 

-- 

86.7—38.1 

1 

3. u. 4. VIII. 10.227 


— 

0,7< )8 

36.3—36.9 

Vom 3. ab fieberfrei. 

7. VHI. 2.900S 

— 


0,752 

36.8 

i 

15. VIII. 4.04 

3,048 

0.759 

' 0.894 

36.6 

i 

18. VIII. , 2.764 

— 

— 

0,946 

36.0 - 36.6 


21. VIII. 3.832 

— i 

-- 

0.892 

36.4—86,6 


24. VIII. 5.5S6 

- 

— 

i 1.02 

36.4-37.0 

i 

1. IX. 12.74 

I 

i — 

0.939 

36.4—36.7 



»Sehr bemerkenswert ist bei diesem Patienten das Verhaltender 
X-Ausscheidung. Wählend dieselbe in der Fieberzeit vermehrt er¬ 
scheint. sinkt sie in der ersten Zeit der Rekonvateseenz auf ganz enorm 
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niedrige Werte (0,086 N am 18. August pro kg Körpergewicht), 
während das Körpergewicht in der gleichen Zeit dasselbe bleibt, 
resp. allmählich zu steigen anfängt. Die C-Ausscheidung ist im 
Vergleich zur N-Ausscheidung im Fieber zweimal über die Norm 
erhöht, bei zwei weiteren Untersuchungen der Fieberzeit wieder 
eher etwas niedrig, in der fieberfreien Zeit bei gleichzeitigem 


starken Sinken der N-Ausscheidung ist der 


C 

N 


-Quotient als normal 


za bezeichnen. 


Tabelle 7a. Pat. J. 


Datum 

Urin 

N | C 

C 

! N 

R. Q. 

1 Körper¬ 
temperatur 

Bemerkungen 

5. u. 6. VII. 

20.956 1 

14.9992 

0,711 ' 


37.6—38.1 

i 

7.U.8. VII. 

18,8 

10.880 

0,578 

0.638 

37.7-88.1 1 


tu. 10. VII. 

25.1424 

14,452 

0.574 

0.644 

37.2-38.6 

i 

11. o. 12. VII. 

29,902 , 

24.004 

0,802 

1 

37,6-39.2 

18 u. 14. VII. 

25,546 

24,392 

0,959' 

0.625 

37.5—39.0 ! 

15. u. 16. VII. 

32.805 

- | 

— 


88,5—37,8 


17. u. 18. VII. 

25.228 

— 

- i 

— 

36,8—37.7 

18. VII. = 1. lieber- 







freier Taer. 

19. n. 20. VII. 

24.360 

— 

[ _ l 

0.729 

36,4-37.0 

i 

21. u. 22. VII. 

18.886 

— 

- j 

— I 

36.0—36.8 ! 

, 

28. n. 24. VII. 

10,637 

— 

— 

0.690 

3(5.0-36.4 : 

25. u. 26. VII. 

10.663 

— 

— 

— 

38,1--38.5 


29. u. HO. VII. 

10,996 

7,126 

0.648 

0,770 

38.1—88.8 ' 


2.U.8. VIII. 

12,768 

— 

— ! 

— 

36.1—36.3 

7. VIII. 

5.816 • 

— 

— 

0,872 

38.0- 38,8 

15. VIII. 

5,166 

_ 

, •— 

0,822 

36.0—36.8 

1 

18. VIII. 

5,88 

_ 

1 - 

0,865 

88.8—38.0 1 


21. VIII. 

4.4H6 

_— 

1 — 

0.782 

36,0—3(5.8 


24. VIII. 

7.448 

— 

— 

0.969 

38.4—38.8 


31. VIII. 

6.538 

— 

i 

0,011 

36.3-36.7 

i 

I 


In dieser Tabelle erscheint die C-Ausscheidung zweimal im 
Vergleich zur N-Ausscheidung im Fieberstadium vermehrt, einmal 
normal und zweimal ein wenig unternormal zu sein. Eine sichere 
dauernde abnorme Erhöhung der C-Ausscheidung im Fieber ist 
dagegen nicht vorhanden. Wenn wir die Werte für die Relation 
(’ 

^ und die C-Ausscheidung betrachten, so rindet sich auch nirgends 

ein Parallelismus, insofern etwa bei niedrigem R. Q. der Wert . 

C 

abnorm erhöht und bei hohem R. Q. abnorm niedrig gefunden 

C 

wurde. Die in der Tabelle unter ^ verzeiclineten teils hohen und 
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teils niedrigen Zahlen sind vielleicht auch in der Weise zu er¬ 
klären, daß vom 7.—10. Juli eine temporäre Zurückhaltung C- 
haltigen Materials im Körper stattgefunden hat, und die Aus¬ 
scheidung dieser C-haltigen Verbindung erst vom 11.-14. Juli 
vonstatten gegangen ist. Es würde eine derartige Erklärung des 
Hergangs nicht gleichbedeutend mit der Auffassung eines qualitativ 
veränderten Abbaues des Eiweißes im fieberhaften Organismus sein, 
sondern hier für den speziellen Fall nur bedeuten, daß bei einer Zu¬ 
nahme des Eiweißzerfalls des Patienten J. vom 7.—12. Juli, wie 
sie sich in der Steigerung der N-Ausscheidung kundgibt, die Aus¬ 
scheidung des C-haltigen Harnkomplexes im Urin nicht gleichen 
Schritt mit dem des N-haltigen gehalten hat, und infolgedessen erst 
etwas später im Urin erfolgte. 

Tabelle 8a. Pat. Z. 


Datum 


Urin 

N ' C 


C p o ! ^ ör P er ‘ 

X 1 teroperatur 


Bemerknngen 


5. u.6. VII. 
7. u. 8. VII. 
9. u. 10. VII. 
11. u. 12. VII. 

13.11. 14. VII. 
lä.u. 16. VII. 

17.11. 18. VII. 

19. n. 20. VII. 
21.ii.22. VII. 

23. n. 24. VII. 
25. n. 26. VII. 

20. u. 30. VII. 
4. VIII. 

7. VIII. 

15. VIII. 

18. VIII. 

21. VIII. 

24. VIII. 

1. IX. 


35,752 
27.692 
! 22.932 
i 27.352 
29.484 
30,68 
36,846 

14.175 
12.160 
12,886 
9.016 
7.291 
9.152 
4.822 
7.>24 
3.36 
3.780 
4.4< 18 
14.406 


26,998 

19,188 
j J 40,986 


12.684 


3.697 


0,758 

— 

— 

0,600 

0,837 

0.613 

0,721 

0,616 

— 

| 0.658 

0.894 

0.711 

_ 

0.748 

— 

0.654 

_ ! 

0.817 ; 

0,767 

0.843 


0.872 

— 

0.865 

— 

0.782 

— 1 

0.969 


1.032 


37,8 - 39,5 

38.1- 39,1 

38.5— 39,6 

38.6— 39,4 | 

37,0-39,2 
37,0-38,1 I 

36,4 — 37,1 Beginn der lieber- 
i freien Periode. 

36.1— 36.9 ! 

36,0 -36.7 i 
36.U—37.1 
36,0—37,4 

36.2- 37,6 
36.0—36,5 i 

36.2— 36,9 
36.4—37,0 

36,5 

36,0—36.5 
36.8—37.0 . 

36.6— 37.3 I 


Bei diesem Patienten ist an den untersuchten Tagen keine 
deutliche Steigerung der ( '-Ausscheidung während des Fiebers im 
Urin zu konstatieren. Am 19. und 20. Juli zeigt die C-Ausscheidung 
etwas höhere Wei te: wenn man jedoch die an den beiden Vortagen 
allsgeschiedene höhere X-Menge in Vergleich zieht, so scheinthier 
wieder wie in Tabelle 7 a die ('-Ausscheidung im Vergleich zur 
X- Ausscheidung etwas später vonstatten gegangen zu sein. 

Bemerkenswert ist in der Tabelle 8 a wieder die geringe N- 
Aussclieidung in der Rekonvalescenz, nachdem im Beginn der fieber- 
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freien Periode während der ersten Tage noch eine sehr große N- 
Ausscheidung stattgefunden hatte. Es macht diese letztere beinahe 
den Eindruck einer epikritischen Harnstoffausscheidung nach einer 
Pneumonie. 

Das Fazit der Untersuchungen auch dieser Tabelle 8 a dürfte 
dahin lauten, daß wir keine Korrelation zwischen retiniertem 0, wie 
er sich im R. Q. zu erkennen gibt, und der C-Ausscheidung im 
Urin entdecken können. 


Tabelle 9a. Pat. H. 


Datum 

Urin 

] N | C 

C 

N 

R. Q. 

Körper- 
1 temperatur 

Bemerkungen 

21. VII. 1908 

20.256 

15,32 

0,755 

0,609 

39.7-39,9 


27. VII. 

ln,456 

11,5<) 

0,747 

0,615 

39.2—39,6 ! 


4. VIII. 

12,438 

9,912 

0,799 

0,695 

38i0—39,0 


15. VIII. 

8,438 

— 

— 

0,777 

36.2—36,7 

5. fieberfreier Tag. 

18. VIII. 

9,544 

- ' 

—- 

0,776 

I 36,0-36.8 


21. VIII. 

5.488 

4,596 

0,838 

0,750 

36,0—36,6 


26. VIII. 

7,980 

| - 

— 

0,806 

36,0— 36,6 


3. IX. 

10,080 

1 6,281 

0,623 

0,884 

36,1—36,5 



Bei diesem Patienten ist eine deutliche Erhöhung der C-Aus¬ 
scheidung an den 3 Untersuchungstagen gegenüber der N-Aus¬ 
scheidung im Fieber überhaupt nicht zu erkennen. In der fieber¬ 
freien Zeit war am 21. August die C-Ausscheidung etwas hoch 
gegenüber der N-Ausscheidung, hervorzuheben ist jedoch dabei 
daß an diesem Tage die N-Ausscheidung verhältnismäßig sehr 
niedrig war. ln der späteren Zeit der Rekonvalescenz, woselbst 
die N-Ausscheidung wieder höhere Werte aufwies, wurde die C- 
Ausscheidung im Vergleiche dazu etwas niedriger gefunden. 


Tabelle 10 a. 


Pat. Datum 

j Urin 

N C 1 

c 

X ' 

TJ Q Körper- j 
‘ temperatur 

Bemerkungen 

i 

F. 29. XII. 07. j 19.042 
Gr. 10. VII. 08. 15,296 

9.596 0.504 1 0.628 i 37,8—39.5 

12,048 0,787 0,637 1 39,2 -39,8 


Bei diesen beiden Patienten wurde im fieberhaften Stadium 
keine Erhöhung der C-Ausscheidung im Vergleich zur N-Aus- 
scheidung an den Untersuchungstagen festgestellt. Pei Patient F. 


ist sogar das Verhältnis 


C 

X 


sehr niedrig. 


Vergleichswerte des 


C 

N 


an fieberfreien Tagen fehlen bei diesen beiden Patienten. 
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Wenn wir die Resultate dieser letzten 8 Tabellen betrachten, 
so wollen wir von einer Besprechung des Verhaltens der N-Aus- 
scheidung im Urin, obwohl diese sehr Beachtenswertes darbietet, 
absehen. Uns interessiert hier in erster Linie, wie sich das Ver¬ 
hältnis der C-Ausscheidung zu der N-Ausscheidung im Urin ge- 

Q 

staltet. Wir haben den Wert vf im Fieberstadium bei 3a, 8a. 9a 

N 

und 10 a normal oder wenigstens sicher nicht erhöht gegenüber 
demjenigen der fieberfreien Periode gefunden, gering erhöht er¬ 
schien derselbe bei je einer einmaligen Untersuchung in Tabelle 4a 

0 

und 5 a, normale und erhöhte Zahlen konnten wir für ^ bei 6 a 
und 7 a im Fieberstadium nachweisen. 

Alles zusammengenommen sind wir unserer Meinung nach infolge¬ 
dessen nicht berechtigt, von einer konstanten größeren Steigerung der 
C-Ausscheidung gegenüber der N-Ausscheidung im Fieber im Vergleich 
zu dem normalen Zustand zu sprechen. Wir wissen, daß die N-Ausschei¬ 
dung im Urin im Fieber zeitweilig großen Schwankungen unterworfen 
ist, ähnliche Schwankungen zeigen sich, wie wir oben gesehen haben, 
auch bei der C-Ausscheidung. Da nun die Ausscheidungsbedingungen 
des C wahrscheinlich etwas verschieden von denjenigen des N sein 

0 

werden, so finden wir auch, daß das Verhältnis V r im Urin nicht 

konstant zu sein braucht, wie dies ja auch schon bis zu einem 
gewissen Grade im normalen Zustande der Fall ist. 

Infolgedessen ist wohl der Schluß berechtigt, daß 
im Fieber und speziell bei Unterleibstyphus der Wert 

nicht notwendig gesteigert sein muß, daß derselbe 

wohl bei verschiedenen Fällen eine Tendenz zur Er¬ 
höhung zeigt, in anderen Fällen wieder nicht. 

Da wir nun aber bei allen unseren Typhuskranken im Fieber- 
stadium konstant einen abnorm niedrigen R. Q. gefunden haben, 
so können wir unmöglich eine zeitweilige und nur in einem Teil 
der Fälle an einzelnen Tagen vorhandene geringe relative Ver¬ 
mehrung der ('-Ausscheidung für eine Erklärung des O-Defizits 
in der Exspirationsluft hier anführen, vielmehr halten wires 
auf Grund unserer Untersuchungen für völlig aus¬ 
geschlossen, daß dieser aus der Exspirationsluft ver¬ 
schwundenen 0 als (.'-haltige Verbindung im Urin 
wieder zum Vorschein kommt. 
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Die C-Ausscheidung durch die Haut. 

Die Kohlensäureausscheidung durch die Haut bei fieberhaften 
Infektionskrankheiten ist unseres Wissens bis jetzt überhaupt noch 
nicht Gegenstand der Untersuchung gewesen. Bei normalen Men¬ 
schen haben unter anderem besonders Schierbeck 1 ) und von 
Willebrand 2 ) in eingehenden Untersuchungen dieselbe studiert. 
Beide Forscher kommen zu dem Schluß, daß die Kohlensäureabgabe 
dnrch die Haut bei einer Lufttemperatur von 20—33 0 und völliger 
Ruhe ziemlich unverändert bleibt und dabei einen Wert von 7 bis 
8 g täglich erreicht. 

Bei unseren eigenen Versuchen bedienten wir uns eines hölzernen 
Kastens, welcher innen mit einer dicken Schicht von Paraffin be¬ 
deckt und dessen Holz völlig mit Paraffin durchtränkt war. Wir 
haben uns natürlich verschiedentlich von seiner Dichtigkeit gegen¬ 
über Luft überzeugt und brauchen dies nicht weiter hier noch be¬ 
sonders zu erwähnen. Der Inhalt des Kastens betrug 350 1; er 
hatte von außen betrachtet die Gestalt eines Sarges mit abnehm¬ 
barem Deckel an der Kopfseite; im Innern des Kastens befand sich 
eine fahrbare Trage aus Holz, und es konnten mittels derselben 
bequem die Patienten im Liegen in dem Kasten und aus demselben 
herausgefahren werden. 

Der ganze Körper kam völlig nackt mit Ausnahme des Kopfes 
in das Innere des Kastens zu liegen; der Kopf befand sich außer¬ 
halb des Kastens, während um den Hals eine mit Luft anfüllbare 
Krause aus Gummi gelegt war, welche, wenn der Patient im Kasten 
lag, in aufgeblasenem Zustande einen absolut dichten Verschluß 
der Außenluft gegenüber dem Innern des Kastens bewerkstelligte. 
Der Kasten konnte in mäßigem Grade erwärmt werden, außerdem 
fanden sich zwei Löcher an demselben, das eine oben, das andere 
unten, durch welche eine Ventilation gut Zustandekommen konnte. 

Anfangs sind wir nun bei unseren Untersuchungen in der 
Weise verfahren, daß wir während der ganzen Dauer eines Ver¬ 
suches eine bestimmte Menge Luft, welche wir durch eine Gasuhr 
streichen ließen, mit einer gewissen Geschwindigkeit mittels eines 
Motors dnrch den Kasten hindurchpmnpten und die CO., der ein- 
nnd ausströmenden Luft (durch Probeentnahme) bestimmten und 
die Differenz berechneten. 


1) Archiv f. Anat. u. Physiol. 1803 p. UH. 

2) Skandinavisches Arch. f. Physiol. 13, 1VH)2 p. 337. 
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Dies führte jedoch nicht zu einem befriedigenden Rusultat. so 
daß wir verschiedentlich das Verfahren modifizierten. Die hier 
mitzuteilenden Zahlen sind sämtlich nach folgender Versuchs- 
anordnung erhalten worden: Der Patient wurde zuerst nackt in 
den Kasten gefahren, gut gelagert, der Apparat auf Dichtigkeit 
geprüft. Sodann wurde mittels eines elektrisch betriebenen Ex- 
haustors die Luft innerhalb 10 Minuten in dem Kasten ca. drei¬ 
mal erneuert. Mittels einer Rohrleitung wurde diese Luft, welche 
beliebig erhitzt werden konnte, von außerhalb der Krankenbaracke 
entnommen, so daß der Gehalt derselben an CO* bekannt war. 

Darauf wurde diese Rohrleitung geschlossen, während der 
Kranke von da an noch 5 /4 Stunden lang in dem geschlossenen 
Kasten liegen blieb. In der letzten halben Stunde (von diesen \ 
Stunden) wurden mittels einer mit Wasser gefüllten 131 Inhalt 
fassenden Flasche ebensoviel Luft durch Ausfließen dieses Wassers 
aus dem Kasten entnommen, zuerst durch verschiedene Chlorcal¬ 
ciumröhren und zuletzt durch U-förmige Natronkalkröhren hindurch* 
gesogen und die in den Natronkalkröhren absorbierte CO. durch 
Wägung bestimmt. 

In Vorversuchen überzeugten wir uns natürlich, daß auf diese 
Weise die im Kasten befindliche C0 2 von uns genau bestimmt 
werden konnte. Wir ließen zu diesem Zwecke eine bestimmte 
Menge C0 2 in den Kasten einströmen und bestimmten diese als¬ 
dann auf die angegebene Weise. In drei derartigen Versuchen be¬ 
trug der Maximalfehler nur 5 %. Wir mußten bei der Entnahme 
der zur Analyse bestimmten Luft nur dafür Sorge tragen, daß 
die Kastenluft gut bewegt und damit gemischt wurde. Bei unseren 
Patienten erreichten wir dies, indem wir dieselben bei der Ent¬ 
nahme der Analysenluft aufforderten, die Hände und Arme im 
Innern des Kastens langsam zu bewegen. 

Die Versuche sind sehr umstand lieb, erfordern eine Masse 
Arbeit und Zeit und peinlichste Genauigkeit. Und wenn wir dabei 
noch bedenken, daß wir die Untersuchungen an schwerkranken und 
teilweise unbesinnlielieti Patienten, welche wegen der Schwere der 
Erkrankung der größten Schonung bedurften, ausgeführt haben, so 
dürfte es leicht verzeihlich sein, daß wir uns auf eine kleine An¬ 
zahl der notwendigsten Versuche beschränkten. 

Als Innentemperatur des Kastens wühlten wir bei allen Ver¬ 
suchen im Anfang 2S" V. am Ende des Versuches stieg dieselbe 
alsdann auf 30.5"—31 0 C. Bei anderen Temperaturen haben wir 
die C0 2 -Ausscheidung durch die Haut nicht untersucht, nur eiumal 
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stieg das Thermometer während eines Versuches im Innern des 
Kastens auf 34,5°, so daß Schweiß bei dem betr. Patienten sich 
einstellte (s. u.). 

Zuerst untersuchten wir zwei normale Menschen: 

Bei dem 1. betrog die CO*- Ausscheidung der Haut auf 24 Std. berechnet 7,8 g CO*, 
i* „ 2. „ „ „ „ „ 10,1 g CO*. 

Die betr. Patienten waren große kräftige Personen, vou welchen 
sich einer wegen Alkoholismus und der andere wegen Kopfschmerzen 
(Simulation) im Krankenhaus befand. 

Die eine Zahl entspricht vollständig denjenigen der schon er¬ 
wähnten früheren Autoren, der andere Wert für die C0 2 -Ausschei- 
dung ist eine Kleinigkeit größer. 

Nach diesen Voruntersuchungen wurde die C0 2 -Ausscheidung 
durch die Haut bei den Typhuskranken bestimmt. Es wurden dazu 
dieselben Patienten genommen, bei welchen wir die oben be¬ 
schriebenen Gaswechsel- und Urinuntersuchungen ausgeführt haben. 
Wir werden sie deshalb wieder mit denselben Zahlen wie vorher 
bezeichnen und nur den Buchstaben c an fügen. 

Tabelle 6c. Pat. M. 


Datum 

Menge der aus¬ 
geschiedenen 
CO* in g 1 ) 

Körper¬ 

temperatur 

R. Q. 

Bemerkungen 

17. VII. 1 

6,25 

39.1 

0,679 


19. VII. | 

7,10 

38,8 

' 1 


27. VII. ! 

5.86 


0.658 


18. VIII. | 

7,60 

1 36,4 1 

0,946 | 



Tabelle 7c. 

Pat. J. 


13. VII. 

8.12 

39,0 

0,624 


16. VII. | 

6.34 

1 

i 38,8 

■ ! 



Tabelle 8c. 

Pat. Z. 


7. VII. 

i 7.06 

38,8 

0.600 


13. VII. 

5,85 

38,8 

0,616 
! 1,032 


31. VIII. 

10.34 

36,8 



Tabelle 9c. 

Pat. H. 


22. VII. 

5,84 

39.5 

0.609 

i 

i 

27. VII. 

12,29 

39.3 

0,615 

Temperat. im Kasten stieg 

1 bis 34.0°, infolgedessen 
j Ausbruch von SehweiU. 

15. IX. 

8,80 

36,9 

0,073 

i 


1) Auf 24 Stunden berechnet. 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 95. Bd. 8 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 


114 


III. Roli.v n. Höknig 


Aus all diesen Untersuchungen läßt sich mit 
Sicherheit der Schluß ziehen, daß im Fieberstadium 
des Unterleibstyphus die C0 2 -Ausscheidung durch 
die Haut nicht vermehrt ist. Im Gegenteil, wir finden ver¬ 
schiedentlich Werte, welche sogar etwas geringer sind als die 
normalen. Ein weiteres gesetzmäßiges Verhalten scheint aber die 
C0 2 -Ausscheidung im Fieberstadium des Unterleibstyphus nicht zu 
haben. Es bestehen auch hier offenbar wie bei dem Gaswechsel 
und der N- und C-Ausscheidung im Urin während des Fiebers 
größere Unregelmäßigkeiten als im normalen Zustande. 

Der Patient H. der Tabelle 9 c zeigt am 27. Juli die größte 
C0 2 -Ausscheidung durch die Haut, offenbar weil bei ihm info ge 
der höheren Temperatur des Kastens (34,5 °) ein Ausbruch von 
Schweiß erfolgt war. Auch bei normalen Menschen sehen wir ein 
derartiges Verhalten, insofern mit dem Ausbruch des Schweißes 
die C0 2 -Produktion durch die Haut daselbst auf das 3- und 4-fache 
ansteigen kann. Bei unserem Patienten ist erst gegen Schluß 
des Versuches die betr. Temperatur (34,5°) im Innern des Kastens 
erreicht worden und infolgedessen der Schweißausbruch erst gegen 
das Ende des Versuches aufgetreten. Wäre im Beginne des Ver¬ 
suches schon eine so hohe Temperatur im Kasten gewesen, so wäre 
die Steigerung der C0 2 -Ausscheidung durch die Haut bei diesem 
Patienten jedenfalls noch weit größer gewesen. 

Auf ein anderes bemerkenswertes Verhalten der C0 2 -Ausschei- 
dung durch die Haut möchten wir noch aufmerksam machen, ob¬ 
wohl wir wegen der geringen Anzahl der Untersuchungen nicht 
wissen, ob allgemeine Gültigkeit demselben zukommt oder nicht. 
Wie besonders aus Tabelle 8c und 9c ersichtlich, ist die COo- 
Ausscheidung zur Zeit der hohen R. Q. in der Rekon- 
valescenz größer als im Fieber. Auch in Tabelle 6c ist 
dies zum Teil ersichtlich. Wollten wir annehmen, daß irgendein 
Teil des im Körper retinierten 0 mittels der Ausscheidung der 
CO, durch die Haut den Körper verläßt, so müßten wir gerade 
das Gegenteil erwarten. 

Infolgedessen ist es völlig ausgeschlossen, daß 
durch eine veränderte C 0 2 - A u s s c h e i d u n g durch die 
Haut der niedrige R. 0. e r k 1 ä r t w i r d! Die Hautausschei- 
dung an 00, ist im Fieberzustande eines Unterleibstyphus über¬ 
haupt so gering, daß wir sie hier vernachlässigen können. 

Es würde somit nur noch die Ausscheidung von CO, durch 
den Darm übrigbleiben. Untersuchungen über die Zusammensetzung 
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der Fäces haben wir nicht angestellt. Wir glauben aber, daß 
auch auf diesem Wege der retinierte 0 wohl kaum ausge¬ 
schieden werden dürfte, insofern bis jetzt keine Tatsache vorliegt, 
welche eine abnorme Zusammensetzung des Fieberkotes beweisen 
würde. Infolge einer abnormen Gasbildung im Darme können wohl 
kleinere Mengen von CO., und damit von 0 den Körper beim Unter¬ 
leibstyphus verlassen, es ist jedoch ganz undenkbar, daß diese 
geringen Quantitäten zur Deckung des bei der Atmung retinierten 
0 ausreichen. 

Wir werden somit auf Grund unserer Untersu¬ 
chungen und Überlegungen zu dem Schlüsse gedrängt, 
daß bei unseren Typhuskranken während des fieber¬ 
haften Stadiums ein qualitativ veränderter Stoff¬ 
wechselstattgefundenhaben muß. Da, wie namentlich der 
eine (Rolly 1. c.) von uns nun gezeigt hat, die Kohlehydrate (Gly¬ 
kogen) aus dem Organismus bei einer Infektion sehr bald schwinden, 
so werden hauptsächlich die übrigen Bestandteile des Körpers — 
vielleicht auch der Nahrung — es sein, welche an dieser anor¬ 
malen Zersetzung daselbst beteiligt sind. Und da es allgemein 
feststeht und durch die obigen Versuche wieder bestätigt wird, 
daß in jedem Fieber ein großer Mehrumsatz des Eiweißes vorhanden 
ist, so wäre natürlich bei der Diskussion einer qualitativen Ver¬ 
änderung des Stoffwechsels im Fieber in erster Linie an eine solche 
des Eiweißes zu denken. Ehe wir aber in eine Erörterung dieser 
Möglichkeiten eintreten, wollen wir den Stoffwechsel unserer Typhus¬ 
kranken in der Rekonvalescenz einer Besprechung unterziehen. 

Der Stoffwechsel in der Rekonvalescenz bei Abdominaltyphus. 

An dieser Stelle ist besonders die Arbeit von Svenson 1 ) 
unter Fr. Müllers Leitung zu erwähnen. Der betr. Autor hat 
den gesamten Stoffwechsel in der Rekonvalescenz von 3 Typhus¬ 
kranken und 2 Pneumonikern untersucht. Was zunächst die Oxy¬ 
dationsprozesse anlangt, so kommt Svenson zu dem Resultat, 
daß nach der Entfieberung eine Herabsetzung der Oxydations¬ 
prozesse von wechselnder Intensität eintrat. „Dieselbe ist mitunter 
gering, sie kann aber auch hochgradig sein. Sie geht mit niedrigem 
R. Q. einher; nach etwa 10—14 Tagen kommt es zu einer all¬ 
mählichen Steigerung des Gaswechsels mit hohem R. Q.. der ein 
sehr langsames Abfallen folgt, bis nach Ablauf der Rekonvalescenz 


1) Stoffwechselversuche an ßekonvalescenten. Zeitschr. f. klin. 3fed. 43 p. 80. 
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die normalen Werte des gesunden Menschen wieder erreicht werden.“ 
Auch bei den beiden Pneumonikern fand S v e n s o n in der Rekon¬ 
valescenz ähnliche Verhältnisse, es bestanden im Verlauf der Oxj- 
dationsprozesse in der Eekonvalescenz beider Krankheiten nnr 
quantitative Unterschiede, qualitativ boten sie eine fast vollständige 
Analogie dar. 

Wenn wir nun unsere tatsächlichen Feststellungen in der Re- 
konvalescenz bei Abdominaltyphus mit denjenigen Svenson’s 
vergleichen, so stellen unsere Resultate in dieser Beziehung eine 
schöne Bestätigung derjenigen Svenson’s dar. Es bestehen 
zwischen unseren und Svenson’s tatsächlichen Angaben nnr 
graduelle Unterschiede, welche aber, wie wir noch sehen werden, 
hauptsächlich dadurch zum Teil hervorgerufen sind, daß Svenson 
schon in den ersten Tagen der Eekonvalescenz sehr reichliche und 
kalorienreiche Mahlzeiten seinen Patienten verabreicht. Wir selbst 
halten ein derartiges frühzeitiges Übergehen der flüssigen Fieber¬ 
diät zur gewöhnlichen Für etwas gewagt, w r eil wir durch ein solches 
Vorgehen öfter Rezidive und andere Zufalle bei unseren Patienten 
erlebt haben. Und so ist es deswegen in unserer Klinik zur Regel 
geworden, daß nach einem Unterleibstyphus eine strenge Fieber¬ 
diät noch ca. 14 Tage in der Rekonvalescenz beibehalten, dann 
leichte Zulagen gegeben und erst darauf nach einer weiteren Woche 
zu einer anderen reichlichen und gemischten Kostform übergegangen 
wird. Irgendeinen Nachteil haben wir durch derartige Maßnahmen 
nie erkennen können. 

Auf Grund unserer Gaswechseluntersuchungen haben wir, wie 
oben auseinandergesetzt, in der Rekonvalescenz unserer Typhös- 
kranken 4 Perioden mehr oder weniger deutlich unterscheiden 
können. In der 1. Periode haben wir gewöhnlich einen unter¬ 
normalen 0-Verbrauch und unternormale R. Q., in der 2. Periode 
normalen 0-Verbrauch und normale R. Q., in der 3. Periode ab¬ 
norm erhöhten 0-Verbrauch und hohe R. Q., in der 4. Periode 
sahen wir den O-Verbrauch wieder langsam sinken und allmählich 
normale R. Q. eintreten. 

Diese 4 Stadien waren nicht bei sämtlichen Fällen in gleicher 
Weise zu unterscheiden, dann aber stets mehr oder weniger an¬ 
gedeutet. Dagegen konnten wir bei allen diesen Rekonvalescenten. 
welche wir darauf untersuchten, in der 2. Hälfte der Rekonvales¬ 
cenz 2 —4 Wochen nach der Entfieberung anfangend, einen abnorm 
hohen 0-Verbrauch, eine relativ noch größere C0 2 - Ausscheidung 
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und einen damit natürlich Hand in Hand gehenden abnorm hohen 
R. Q. unterscheiden. 

Auch in dem Verhalten des Körpergewichtes können wir 
is. o.) ein gewisses gesetzmäßiges Verhalten erkennen: In der 
1. Periode meist geringe Abnahme, in der 2. Periode Gleichbleiben 
oder langsame und geringe Zunahme, in der 3. Periode die größte Zu¬ 
nahme, in der 4. Periode weiterhin noch geringe Zunahme. 

Wenn wir fernerhin die N-Ausscheidung bei unseren Pa¬ 
tienten ins Auge fassen, so glauben wir, daß hier ebenso gewisse 
Gesetze obwalten. In der 1. und 2. Periode der Rekonvalescenz 
sinkt die N-Ausscheidung langsam bis auf teilweise enorm niedrige 
Werte. Dabei kann sie in der 1. Periode öfter noch ziemlich hoch, 
ja sogar in seltenen Fällen höher sein als an den verhergehenden 
Fiebertagen (Tabelle 8 a). Erst in der 8. Periode zur Zeit der 
abnorm hohen R. Q. oder auch schon am Ende der 2. fängt sie 
wieder zu steigen an, bis sie darauf allmählich zu dem normalen 
Verhalten zurückgeht. 

Aus allen Tabellen ersehen wir, daß mit Aufhören der Tempe- 
ratorsteigerung die Verhältnisse sich nicht sofort ändern, sondern 
überall langsame Übergänge zwischen der fieberhaften und fieber¬ 
freien Zeit stattfinden. Ein solches Verhalten sehen wir bei dem 
Ö-Verbrauch, der am Ende des Fiebers verhältnismäßig sehr 
niedrige, ja unternormale Zahlen aufweisen kann, welche alsdann 
im Anfänge der Rekonvalescenz noch niedriger oder auch gleich- 
hoch bleiben. Allmähliche Übergänge zwischen fieberfreier und 
Fieberzeit zeigt ferner der R. Q., welcher auch in den ersten Tagen 
der Rekonvalescenz gewöhnlich abnorm niedrige Werte wie im 
Fieber anzeigt und erst in der 2. Periode der Rekonvalescenz 
normal wild. 

Dieses Geringerwerten des 0-Verbrauches gegen Ende des 
Fiebers sowohl wie in der ersten Zeit der Rekonvalescenz, das 
ganz enorme Heruntergehen der N-Ausscheidung in der 2. und 3. 
Periode der Rekonvalescenz sind von allen Autoren (F r. M ü 11 e r, 
Kraus u. a.) dabin gedeutet worden, daß der Organismus 
bestrebt ist, möglichst sparsam zu wirtschaften und 
seine Verbrennungen nach Möglichkeit einzuschränken. 
Und wenn wir die N-Ausscheidung weiterhin in der späteren Re¬ 
konvalescenz verfolgen, so herrscht dort dasselbe Prinzip wie im 
Fieber und dem Anfangsstadium der Rekonvalescenz: möglichst an 
Zersetzung des N zu sparen, um möglichst viel Eiweißansatz zu 
erzielen. 


Digitized by 


Go^ 'gle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



118 


III. Rolly u. Höbnig 


Digitized by 


Bei einem derartig klaren und eindeutigen N-Haushalt sowohl 
des Fiebers wie der Rekonvalescenz muß die Erhöhung des O-Yer- 
brauches in der 3. und 4. Periode der Rekonvalescenz im Anfang 
eigentümlich berühren. Svenson, welcher in der Typhusrekon- 
valescenz das gleiche beobachtete, redet direkt von einem „Luxus¬ 
konsum“ und „äußerst verschwenderischem Haushalt“. Auch den 
Einfluß von Nahrungsaufnahme und Muskelarbeit untersuchte 
Svenson in diesem Stadium der Rekonvalescenz. Die Steigerung 
des O-Verbrauches war während dieser Zeit ca. 30 % höher als 
bei denselben Patienten am Ende der Rekonvalescenz, auch die 
Steigerung durch Muskelarbeit war größer als in der Norm. Be¬ 
nedict und Suränyi 1 ) kamen infolge ihrer Untersuchungen zu 
ähnlichen Resultaten. 

Sollen nun wirklich im StofFhaushalt derartige Vorgänge 
existieren, ohne daß nicht einmal ein Nebenzweck damit verknüpft 
ist, oder muß es nicht vielmehr unser Bestreben sein, nach an¬ 
deren Erkläruugsmöglichkeiten zu suchen? Es wäre doch im 
höchsten Grade wunderbar, daß zu einer Zeit, wo der Körper mit 
allen Hilfsmitteln bestrebt sein muß, das im Fieber Verlorene 
wieder einzuholen, und wo nebenbei ein äußerst sparsames Wirtschaf¬ 
ten im N-Hauslialte so klar zutage tritt, ein derartig luxuriöser 
Konsum ohne jeglichen ersichtlichen Grund stattfinden sollte! Wir 
sind vielmehr der Meinung, daß, ehe wir uns zu einer solchen Er¬ 
klärung und Auffassung entschließen dürfen, wir unbedingt nach 
anderen Ursachen für einen derartigen scheinbaren Luxus forschen 
müssen. Und wir glauben, diese scheinbare Luxuskonsumption auf 
bessere und einleuchtendere Weise, erklären zu können. 

Wie wir oben gesellen haben, besteht im Fieber ein abnorm 
niedriger R. Q. Derselbe ist noch im Anfänge der Rekonvalenz- 
cenz meist vorhanden (s. Tabelle 1 . 2, 3, 4, 8 , vielleicht auch noch 
bei den anderen Patienten, wenn bei denselben sofort in den 
ersten fieberfreien Tagen untersucht worden wäre). Es dürfte schon 
deswegen sicher ausgeschlossen sein, daß etwa die erhöhte Tem¬ 
peratur die Ursache dafür abgegeben haben könnte (s. auch Krehl. 
Pathol. Physiologie IDO7 p. 407) 

Nun haben Lehmann und Zuntz-j bei zwei hungernden 
Menschen ebenfalls niedrige R. Q., deren Wert unter 0,7 lag. ge- 


1; Zeitsehr. f. kl in. Me dizin 48 p. 2SJ0. 

2 (’ntursindiiin^en ;ui zwei hungernden Menschen. Virchow's Archiv 131. 
Supplement. 
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funden. Die gen. Autoren hatten ausgerechnet, daß der betr. 
Quotient zwischen 0,71 und 0,781 in ihren Atemversuchen eigent¬ 
lich sich bewegen müßte, und sie zweifelten nicht, daß eine Auf¬ 
speicherung von 0 temporär im hungernden Körper stattgefunden 
habe, und daß dieser überschüssig angesammelte 0 zu anderen 
Zeiten, welche sie bei ihren ßespirationsversuchen nicht gefaßt 
hatten, den Körper wieder in Form von C0 2 verlassen habe. Da 
die Autoren den R. Q. des einen hungernden Menschen nur bei 
Ruhe untersucht hatten, machten sie bei dem anderen außerdem 
Arbeitsversuche, sie fanden aber, daß auch bei der Arbeit die 
R. Q. relativ niedrig waren. Die betr. Autoren lassen es schließ¬ 
lich unentschieden, welche Ursachen bei der Gestaltung des R. Q. 
mitgewirkt haben. 

Aus der Arbeit dieser Forscher ist fernerhin noch hervor¬ 
zuheben, daß sie in den ersten Tagen der Wiederernährung bei 
dem einen hungernden Menschen einen ungewöhnlich hohen R. Q. 
fanden. Sie vermuteten, „daß der ausgehungerte Körper eine 
größere Neigung zur Fettbildung hat, als der normal genährte“. 
Wenn aber aus Kohlehydraten oder einem O-reiehen Körper Fett 
d. h. ein O-armer Körper entsteht, so muß dies zu gleicher Zeit 
eine Zunahme des R. Q. zur Folge haben. 

Nach diesen Untersuchungen zu urteilen, kann es keinem 
Zweifel mehr unterliegen, daß durch Hungern allein oder überhaupt 
infolge der Inanition der R. Q. auf abnorm tiefe Werte herabgeht. 
Es fragt sich nur, ob und inwieweit die Inanition bei einer In¬ 
fektion die Ursache für ein derartiges Verhalten des R Q. abgibt.. 

Da wir nun bei beiden Zuständen — Hunger und Fieber — 
als gleichmäßige Anomalie im Stoffwechsel ein Sinken des R. Q. 
wahrnehmen, so müssen wir, um die Ursache dafür zu eruieren, 
nach gleichartigen anderen Stoffwechselanomalien bei beiden 
suchen. Dabei gehen wir von der Annahme aus, daß gleichen 
Wirkungen gleiche Ursachen zugrunde liegen. Daß die N-Zer- 
setzung hierbei keine ursächliche Rolle spielen kann, sehen wir 
schon daraus, daß im Fieber ein großer N-Zerfall, bei Hunger da¬ 
gegen nicht eintritt. 

Nun ist namentlich durch den einen von uns (Rolly, 1 . c.) 
gezeigt worden, daß sowohl im Hunger, als auch im Fieber das 
Glykogen sehr rasch aus der Leber und auch allmählich aus der 
Muskulatur schwindet. Da nun der R. Q. sowohl im Hunger als 
auch nach Riethus (1. c.) im Fieber sehr bald schon in den ersten 
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Tagen heruntergeht, so liegt der Gedanke nahe, diese Glykogen¬ 
armut als die Ursache des niedrigen R. Q. anzusehen. 

Es fragt sich nur, welche Rolle der fieberhafte Prozeß dabei 
spielt, d. h. ob, falls es trotz des fieberhaften Zustandes durch 
abnorm große Nahrungszufuhr dem Organismus seine Glykogen¬ 
mengen zu erhalten oder zu vermehren gelingt, dann auch der 
R Q. dauernd während der Fieberzeit ein normaler wird. Wir 
haben dies in zwei Fällen versucht, es ist dieser Versuch aber 
daran gescheitert, daß die Patienten sich weigerten, eine so große 
Menge Nahrung zu verzehren. 

Unserer Meinung nach werden sich hier die Dinge ähnlich 
verhalten wie bei dem N-Zerfall im Fieber. Der letztere läßt sich 
durch reichliche Kohlehydratzufuhr einschränken, er wird aber 
stets höher sein als unter normalen Verhältnissen und die N-Aus* 
fuhr wird stets die N-Einfuhr übertreffen. Diese Tatsachen des N- 
Stoffwechsels auf den R. Q. angewandt würden wir sagen: Durch 
reichliche Zufuhr von Kohlehydraten bei unseren 
Typhuskranken und vielleicht auch bei anderen 
fieberhaften Affektionen werden wir wohl dieWerte 
für den R. Q. etwas steigern können, es wird uns aber 
auf diese Weise nicht gelingen, ihn dauernd normal 
zu gestalten. 

Wir müssen demnach für die Ursache des tiefen 
R. Q. bei unseren Typhuskranken sowohl den Inani- 
tionszustand resp. die Glykogenarmut als auch die 
fiebererregende Noxe erklären. 

Wie wir oben auseinandergesetzt haben, muß der 0 der In- 
spirationsluft, welcher in der ausgeatmeten CO a nicht wieder er¬ 
scheint, da er auch nicht in den Exkreten und in der Hautans- 
scheidung zum Vorschein kam, im Körper des fiebernden Typhus- 
kranken abgelagert worden sein. Es muß also, da wir nur sehr 
wenig Glykogen im Körper dieser Patienten nach unseren früheren 
Untersuchungen vermuten dürfen, das Eiweiß und das Fett nicht 
bis zu den normalen Endprodukten oxydiert worden sein und znr 
Ablagerung einer kohlenstoff- und sauerstoffreichen Verbindung im 
Körper während des Fiebers geführt haben. 

Eine derartige Verbindung ist bis jetzt nicht bekannt, es fehlen 
aber auch Analysen bei Fiebernden überhaupt. Welcher Art dieser 
Körper sein wird, das läßt sich mit Sicherheit natürlich nicht 
sagen. In erster Linie wäre hier an einen Abkömmling des Ei¬ 
weißes zu denken, von dem ja bekannt ist. daß es sich bei der 
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Oxydation in einen N-haltigen und C-haltigen Atomkomplex 
spaltet. Der N-haltige wird vielleicht weiter verbrannt und aus¬ 
geschieden, der C-haltige in irgendeiner Verbindung zurückgehalten. 

Die Retention eines solchen Körpers könnte nun für den Organis¬ 
mus schädlich oder auch unter Umständen von großem Werte sein. 
Würde das letztere zutreffen, so könnte man vielleicht daran 
denken, daß der Körper bis zu einem gewissen Grade die Kohle¬ 
hydrate, welche ja in Form von Glykogen infolge des fieberhaften 
Prozesses sehr rasch beinahe ganz aufgebraucht werden, zu ersetzen 
imstande ist. Doch ehe wir diese oder ähnliche Vorgänge als wahr¬ 
scheinlich nur vermuten können, müssen wir zuerst die Existenz 
eines solchen Körpers beweisen. 

Wie und auf welche Weise verläßt nun der während des Fiebers 
im Körper der Typhuskranken zurückgehaltene 0 den Organismus? 
Wir glauben, daß die in dieser Abhandlung mitgeteilten Tatsachen 
es zeigen und hoffen weiterhin auf Grund derselben für die schein¬ 
bare Luxuskonsumption eine sehr einfache und plausible Erklärung 
geben zu können, welche sofort die Verhältnisse in der Rekonvales- 
cenz aufklärt und in ein anderes Licht setzt. Im Anfänge der Re- 
konvalescenz in der von uns sogenannten 1. und 2. Periode kann 
der retinierte 0 sicher nicht ausgeschieden sein, da ja zugleich mit 
dem Heruntergehen des 0-Verbrauches auch die CO a -Ausscheidung 
ungefähr in demselben Verhältnis sinkt; dagegen erscheint er 
in der 3. und 4. Periode in der Exspirationsluft, wie mit 
großer Deutlichkeit aus der zu dieser Zeit aufgetretenen relativ 
enorm vermehrten C0 2 - Ausscheidung und aus dem Verhalten der 
R. Q. sich ergibt: 

Die stark vermehrte C0 2 -Ausscheidung und der 
hohe R. Q. in dieser Periode sind die Folge der Oxy¬ 
dation eines 0- und C-reichen Körpers, welcher 
während des Fiebers infolge eines qualitativ ge¬ 
änderten Stoffwechsels sich im Organismus abge¬ 
lagert hat; die hohen 0-Verbrauchswerte dürften dadurch 
entstanden sein, daß der menschliche Körper bestrebt ist, in dieser 
Periode möglichst rasch durch vermehrte Oxydation des im Fieber 
abgelagerten C- und O-reichen Körpers zum normalen Zustand 
zurückzukehren. 

Daß die hohen R. Q. in der Rekonvalescenz nicht durch eine 
etwaige reichliche Nahrungsaufnahme und verlangsamte Verbrennung 
der mit dieser Nahrung in den Körper eingeführten Kohlehydrate 
erklärt werden können, hat Sven so n schon infolge eines Versuches 
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am Gesunden für unwahrscheinlich gehalten und wird nun durch 
unsere Tabellen endgültig bewiesen: So sehen wir z. B. schon am 
Ende der 2. oder Anfang der 3. Periode der Rekonvalescenz in 
Tabelle 5 am 3. Februar, in Tabelle 6 am 15. August, in Tabelle 8 
am 15. August Steigerungen des R. Q., ohne daß ander 
Fieberdiät etwas geändert wurde. WeiterhinbatSvenson 
nachgewiesen, daß trotz reichlicher Zufuhr von Nahrung sofort mit 
Einsetzen der Rekonvalescenz es dennoch Tage und Wochen dauerte, 
ehe die Steigerung des R. Q. nebst die damit einhergehende Ver¬ 
mehrung des O-Verbrauches und die relativ dazu noch größere der 
C0 2 -Ausscheidung zutage trat. 

Wir glauben, wie ein Vergleich unserer und Svenson's Ta¬ 
bellen lehren, daß sofortige reichliche Nahrungszufuhr 
in der Rekonvalescenz die einzelnen Perioden der¬ 
selben etwas abzukürzen imstande ist. Ob wir allerdings 
dem Patienten dadurch viel nützen, ist eine andere Frage, welche 
hier nicht weiter erörtert werden soll. 

Daß die hohen R. Q. in der Rekonvalescenz unserer Typhus¬ 
kranken sicli nur dadurch gebildet haben, daß aus Kohlehydraten 
im Organismus Fette entstehen, halten wir für eine wenig glück¬ 
liche Erklärung. Wir müssen bedenken, daß im Fieber vor allen 
Dingen der Eiweißbestand reduziert worden ist, also wird der Orga¬ 
nismus zuerst das verlorene Eiweiß anzusetzen suchen. Dies kann 
er aber in ausgedehntem Maße nur, wenn er vorher seinen Kohle¬ 
hydratbestand restituiert hat. Also würde erst in 3. Linie der 
Wiederersatz von im Fieber verloren gegangenem Fett an die 
Reihe kommen, welches doch sicherlich weit einfacher aus dem 
Nahrungsfett ohne eine vorherige Einlagerung aus Kohlehydraten 
sich bilden kann. Ganz absehen wollen wir bei der Diskussion 
dieser Frage noch von dem Umstand, daß nach der Ansicht mancher 
Autoren im Fieber eine relative Verminderung der Fettzersetzung 
gegenüber der Eiweißzersetzung stattfindet. Geleugnet soll aller¬ 
dings damit nicht werden, daß eine derartige Umsetzung in der 
Rekonvalescenz völlig unmöglich sei, sie spielt aber nach unserer 
Meinung, gemäß dem Erörterten, wahrscheinlich nur eine unter¬ 
geordnete Rolle. 

C»b nun bei allen Infektionskrankheiten derartige Stoff¬ 
wechsel Veränderungen in der fieberhaften Periode und in der Re- 
konvalescenz sich abspielen, wie wir sie bei unseren Typhus- 
kranken gesehen haben, muß natürlich zuerst noch nachgewiesen 
werden. Denn auf die Temperaturerhöhung kommt es, wie schon 
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oben bemerkt, hier erst in zweiter Linie an, das toxische Agens 
— Bacterium oder Toxin — spielt als die primäre Ursache der 
Stoffwechselstörung die Hauptrolle bei diesen Prozessen. Und es 
ist nicht ausgeschlossen, daß die verschiedenen Bakterien und 
Toxine auch in dieser Beziehung verschiedene Störungen des Stoff¬ 
wechselgetriebes auszulösen imstande sind. 

Wenn wir das unserer Meinung nach hauptsächlichste 
Resultat der vorstehenden Untersuchungen noch einmal kurz 
hier am Schlüsse unserer Abhandlung wiedergeben, so glauben 
wir mit Sicherheit nachgewiesen zu haben, daß im 
Fieber bei unseren sämtlichen (11) Typhuskranken 
ein qualitativ veränderter Stoffwechsel sich abge¬ 
spielt haben muß. 

Diese Schlußfolgerung konnten wir ziehen: 

1. Aus dem Verhalten des R. Q., welcher bei sämt¬ 
lichen Typhuskranken im Fieberstadium und auch 
noch teilweise in der 1. Periode der Rekonvalescenz 
dauernd unter die Norm erniedrigt war. Es war diese 
Tatsache uns ein Beweis dafür, daß nicht sämtlicher 
0 der Inspirationsluft nach Abzug des durch die ver¬ 
schiedenen Stoffe im Körper bei ihrer Verbrennung 
verbrauchten wieder in der Exspirationsluft er¬ 
scheint, wie dies unter normalen Verhältnissen die 
Regel ist. 

2. Aus dem Nachweis, daß der im Körper während 
des Fiebers retinierte 0 weder durch den Urin noch 
durch die Haut ausgeschieden sein konnte. Die Re- 

0 

lation im Urin, welche beim normalen Menschen 
iN 

innerhalb gewisser Grenzen schwankt, zeigte im 
Fieber bei einem Teile unserer Patienten manchmal 
Neigung, etwas in die Höhe zu gehen, dieselbe war 
aber im allgemeinen nicht als pathologisch anzu¬ 
sehen und zeigte Schwankungen, wie sie auch im nor¬ 
malen Zustande scheinbar Vorkommen können. 

Der durch die Haut in Form von CO., ausgeschie¬ 
dene 0 betrug quantitativ während der Fieberzeit 
eher etwas weniger als in der fieberfreien Zeit. 

Esmußte demnach während der Fieberzeit im 0r- 
ganismus der Typhuskranken ein 0-reich er Körper 
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aufgestapelt worden sein, welcher alsdann auf Grund 
unserer Untersuchungen in der fieberfreien Zeit der 
Typhuskranken während der von uns als 3. und 4.Pe- 
riode der Rekonvalescenz bezeichneten Zeit in Form 
von CO a durch die Exspirationsluft wieder aasge¬ 
schieden worden ist. 

Ob derartige Stoffwechseländerungen im Fieber 
und der Rekonvalescenz bei allen und besonders bei 
den chronischen Infektionskrankheiten vorhanden 
sind, bleibt späteren Untersuchungen überlassen. 
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Aus der inneren Abteilung des städtischen Krankenhauses 
Charlottenburg-Westend. 

(Dirig. Arzt: Prof. Dr. E. Grawitz.) 

Biologische Versuche über Fällungen von Albumen ovi 
und Seris mit Eisen. 

Von 

Dr. Fritz Ditthorn und Dr. Werner Schultz, 

Oberarzt. 

Für die Eisentherapie einer Chlorose oder einer Anämie kommen 
2 Hauptgruppen von Mitteln in Betracht. Es sind dies die organi¬ 
schen Fe-haltigen Verbindungen unserer Nahrung und die hieraus 
hergestellten Präparate und zweitens die anorganischen Eisenmittel. 
Zwischen diesen beiden nehmen salzartige Eiseneiweißverbindungen, 
welche das Eisen „maskiert*, wie man sich ausdrückt, enthalten, 
eine mittlere Stellung ein. 

In biologischer Hinsicht liegen Untersuchungen über die letztere 
Gruppe, welche in der Therapie eine hervorragende Stellung ein- 
nimmt, nicht vor, so daß die im folgenden niedergelegten Beob¬ 
achtungen vielleicht ein gewisses Interesse beanspruchen dürfen. 

Unsere Untersuchungen knüpfen an das zur Herstellung von 
Präparaten verschiedenster Art häufig angewandte Hühnereiweiß 
an. Gewisse klinische Erfahrungen engen die Verwendung des¬ 
selben am Krankenbett ein: bei Nierenkranken, bei Scharlach- 
rekonvalescenten aus prophylaktischen Rücksichten, schließlich in 
den wohl seltenen Fällen von „Idiosynkrasie*. Das Verbot richtet 
sich in erster Linie gegen das native Eiweiß. Die biologische 
Wirksamkeit nimmt ab, je mehr thermische oder chemische Ein¬ 
wirkungen das Eiweißmolekül dekomponierten: gekochtes Eiweiß 
erscheint in diesem Sinne ungefährlicher als natives. Eine normale 
Pepsinsalzsäureverdauung hebt die Präzipitierbarkeit und das Prä¬ 
zipitinbildungsvermögen auf, während bei Anaciden die Resorptions¬ 
möglichkeit und eine biologische „Intoxikation“ erleichtert ist. 
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Die Methoden, welche von uns zur Prüfung der Eiseneiweiß¬ 
verbindungen herangezogen wurden, sind: 

1. die Komplementbindungsmethode, 

2. die Methode des Überempfindlichkeitsphänomens, 

3. der Versuch am Menschen in einem Falle von Idiosynkrasie. 

Bei unseren Untersuchungen über Eisenalbuminate gingen wir 

zunächst vom Liquor ferri albuminati der Pharmacopoe aus, dessen 
Verhalten uns den Anlaß zu weiteren Untersuchungen gegeben hatte. 
Über die Darstellung und die Eigenschaften desselben ist 
folgendes zu bemerken 1 ): Die Darstellung beruht auf Bildung von 
Eisenalbuminat durch Versetzen einer Eisenoxychloridlösung mit 
einer Eiweißlösung, Ausfällen des Albuminates durch genaues 
Neutralisieren der Flüssigkeit, Auswaschen des Niederschlages bis 
zur Chlorfreiheit und Lösen in sehr schwacher Natronlauge, worauf 
die erhaltene Eisenalbuminatlösung aromatisiert wird. 

Bezüglich der näheren Herstellungsvorschriften kann auf die 
Ausführungen der Pharmacopoe verwiesen werden. 

Die Eisenalbuminatlösung ist im durchscheinenden Lichte eine 
klare, im zurückgeworfenen eine wenig trübe, rotbraune Flüssigkeit. 
Je besser das Eisenalbuminat ausgewaschen war, desto klarer ist 
der Liquor. Die Reaktion ist kaum alkalisch. Der Gehalt an 
metallischem Eisen beträgt annähernd 0,4 °/ 0 . Der Liquor ist klar 
mischbar mit Wasser und nicht zu erheblichen Mengen von Alkohol. 

Mit ^ Kochsalzlösung oder Salzsäure entstehen Niederschläge. 

Neutralisiert man vorsichtig mit Salzsäure, so fällt Ferroalbuminat 
aus, das auf weiteren Zusatz von Salzsäure in Ferrichlorid und Eiweiß 
gespalten wird. Durch Gerbsäure entsteht keine Dunkelfärbung, 
durch Kaliumferrocyanid keine Blaufärbung, wohl aber auf Zusatz 
von Salzsäure. Schwefelammonium fällt schwarz. Durch Zusatz 
von kohlensauren und ätzenden Alkalien erfolgt Gelatinierung. Der 
Liquor hält sich einige Zeit tadellos; es bleibt jedoch oft nicht 
aus, daß er bei sehr langer Aufbewahrung von selbst zu gelati¬ 
nieren beginnt. 

Für unsere Untersuchungen stellten wir uns Eierklareisen- 
albuminat in der angegebenen Weise unter Weglassung der Zu¬ 
sätze her. 

Weitere Versuche wurden mit Fällungen von menschlichem 
Ascites sowie Pferdeserum mit Eisenoxychlorid nach dem- 


1) Beckstroem, Kealeuzyklwpiülie der ges. Pharmazie Bd. VHI p.258. 
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selben Prinzip gemacht. Es wurden beispielsweise in einem der¬ 
artigen Falle 500 ccm Ascites mit 80,0 Liquor ferri oxyehlorati 
(12 °/„) bis zur Fällungsgrenze gefallt. Letztere wurde durch Aus¬ 
zentrifugieren kleiner Proben und tropfenweisen Zusatz von Eisen- 
oxychlorid in die überstellende klare Flüssigkeit bestimmt. War 
die Fällungsgrenze erreicht, so wurde das ganze Material in einen 
hohen Zylinder gegossen, in welchem sich das Eisenalbuminat rasch 
senkte, und bis zur annähernden Chlorfreiheit (schwachen Opalescenz 
auf Salpetersäure- und Silbernitratzusatz) gewaschen. Zum Schlüsse 
wurde der durch Filtrieren vom Waschwasser befreite Niederschlag 
mit wenig 1 °/ 0 Natronlauge gelöst und auf das ursprüngliche 
Volumen gebracht. Die qualitativen chemischen Proben auf Eisen, 
welche für das aus Eierklar hergestellte Eisenalbuminat charakte¬ 
ristisch sind, gelten auch für das aus menschlichem Eiweiß her¬ 
gestellte. Die Proben fielen folgendermaßen aus: 


Menschliches Eisen- 
albuminat 

Verdünnte Eisen- 
oxycbloridlösung 

1. Gerbsäure 

zunächst keine Fällung:, 
dann Opalescenz, schließ¬ 
lich weiblicher flockiger 
Niederschlag 

blauschwarzer Nieder¬ 
schlag. 

2. Kaliurnferroc} f anid 

keine Farbenreaktion 

blaugrün. 

3. Salzsäure -f- Kalium- 
ferrocvanid 

hellgrün 

tiefblau. 

4. Schwefelammonium 

schwarz 

1 

schwarz. 


Komplementbindungsversuche. 

Das Prinzip der Komplementablenkung beruht bekanntlich auf 
der Erscheinung, daß ein Komplex Antigen und Antikörper zu¬ 
sammengebracht mit der thermolabilen Komponente eines hämo¬ 
lytischen Systems, dem Komplement, „Bindung“ des letzteren und 
Verhinderung der Hämolyse bei späterem Zusatz von amboceptierten 
Blutkörperchen verursacht. 

Die Technik, die wir bei unseren Versuchen an wandten, ent¬ 
spricht den bekannten Prinzipien. Als Komplement verwandten wir 
frischesMeerscbweinchenserum, das im allgemeinen nicht älter als 24 Stunden 
war, in der Regel jedoch schon wenige Stunden nach der Entnahme ver¬ 
wandt wurde. Die Dosis betrug im allgemeinen 0,1. Das Komplement 
wurde zur Quantität von 1,0 ergänzt. 

Als Ambozeptor diente ein bei 56 0 x / g Stunde inaktiviertes und zu 
0,5 # / 0 mit Karbol versetztes Serum eines mit Hammelblut vorbehandelten 
Kaninchens in der doppelt komplett lösenden Dosis von 0,002, ebenfalls 
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auf 1,0 aufgefüllt, bzw. der Blutaufschwemmung in entsprechender Menge 
hinzugesetzt. 

Die fünfprozentige Hammelblutaufschwemmung war durch mehrfaches 
Waschen mit 0,85 °/ 0 Kochsalzlösung vom Serum befreit. 

Antigen und Antikörper wurden in der Begel derartig verdünnt, 
daß die zur Bindung angesetzte Menge je 0,1 ccm betrug. Sie wurden 
1 / 2 Stunde bei 56 0 inaktiviert und die Sera zu 0,5 °/ 0 mit Karbol ver¬ 
setzt, letzteres dann, falls sie längere Zeit aufbewahrt werden sollten. 

Die Eisenalbuminatverdünnungen wurden mit Aqua dest. hergestellt. Die 
Bindung geschah nach Zusatz des Komplementes bei 37 0 im Brutschrank 
eine Stunde. Nach Beendigung der Bindung wurde das vorher sensibili¬ 
sierte Blut hinzugesetzt, je 1,0 ccm der fünfprozentigen Lösung, und der 
Inhalt aller Reagenzgläser auf 5,0 ccm aufgefällt. Die Einzelheiten über 
die als Antigene und Antikörper verwandten Flüssigkeiten finden eich 
des näheren bei der Wiedergabe der Protokolle. 

Nach weiterem zweistündigen Aufenthalt im Brutschrank bei 37" 
wurde der Versuch nach ca. 12 ständigem Absetzen in der Kälte abgelegen. 

Die Bezeichnungen sind einer Arbeit von Leuchs 1 ) entnommen: 

0 = sämtliche Blutkörperchen ungelöst im Bodensatz; große Kuppe = 
Mehrzahl der Blutkörperchen ungelöst, überstehende Flüssigkeit ganz 
leicht durch gelöstes Hämoglobin gerötet; Kuppe = etwa die Hälfte der | 
zugesetzten Blutkörperchen ist in der überstehenden, stärker geröteten 
Flüssigkeit gelöst; kleine Kuppe = die Mehrzahl der Blutkörperchen ist 
gelöst, geringes Sediment; fast komplett = beim Aufschütteln zeigt sieb 
in der sattrot gefärbten Flüssigkeit noch geringe Trübung; komplett = 
vollständige Lösung der roten Blutkörperchen, Flüssigkeit tiefrot nnd 
klar. Vielfach trat beim Mischen von Serum und Liquor eine flockige 
Ausfüllung des letzteren ein, die auch nach Lösung der Blutkörperchen 
als Bodensatz bestehen blieb. Eine Verwechslung mit Blutkörperchen¬ 
bodensatz ist indessen kaum möglich. 

Die Vorbehandlung der Kaninchen mit Eierklar geschah 
in der Regel so, daß mittelgroßen Tieren zweimal wöchentlich 
5 ccm Eierklar mit der gleichen Menge 0,85 °/ 0 Kochsalzlösung ver¬ 
dünnt subkutan injiziert wurden. Die Eisenalbuminatlösung wurde 
in Einzeldosen von 10,0 subkutan oder intraperitoneal in Abständen 
von mehreren Tagen bis zu einer Woche, auch gelegentlich längeren 
Intervallen, appliziert. Während einige Tiere schon nach 8 In¬ 
jektionen genügend hochwertige Sera lieferten, erwiesen sich an¬ 
dere als weniger geeignet und zeigten auch nach fortgesetzter 
Injektion nur Sera von niedrigem Titer. Ein einzelner Versnch. 
auf intrastomaehalem Wege mit Eisenalbuminat komplementbindende 
Antikörper zu ergänzen, schlug fehl. 

Eine Reihe von Versuchen zeigte, daß Antieier- 
klarserum den Liquor ferri alb. der Pharm&copoe 





"ii 
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1) BerL klin. Woeheuschr. 1907 Nr. 3 u. 4. 
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spezifisch ablenkt. Weitere Versuche wurden mit selbst¬ 
bereitetem Liquor angestellt, in welchem die Zusätze der Pharma- 
copoe fehlten, das Resultat war ebenfalls ein positives. Die Her¬ 
stellung des Liquor zog sich meist über mehrere Tage hin, da wir 
mangels einer genügend großen Zentrifuge genötigt waren, den 
gebildeten Niederschlag sich langsam absetzen zu lassen. Die bei 
mindestens 6—8fachem Waschen gewonnenen Waschflüssigkeiten 
wurden wiederholt untersucht. Die letzte Waschflüssigkeit enthielt 
niemals mit der Salpetersäureschichtungsprobe nachweisbares Ei¬ 
weiß, der Chlornachweis mit Salpetersäure und Silbernitrat gab 
zuweilen noch schwache Opalescenz. Wir führen dies an, um dem 
Einwand zu begegnen, daß etwa unverarbeitete Reste von nativem 
Eiweiß Ursache der Koraplementbindung im Hemmungsversuch 
sein könnten. Bei späteren Versuchen über Fällungen von mensch¬ 
lichem Serum mit Eisenoxychlorid wurden auch Waschflüssigkeiten 
im Bindungsversuch angesetzt und es wurde in einem Versuch 
schon die erste Waschflüssigkeit als biologisch eiweißfrei befunden. 
In einem anderen Falle fand sich allerdings bei Herstellung eines 
Liquor ferri albuminati aus Albumen ovi siccum in der ersten 
Waschflüssigkeit sowohl chemisch wie biologisch nachweisbares 
Eiweiß. Indessen gelang es auch diesen Liquor durch wiederholtes 
Auswaschen mit Aqua dest. eiweißfrei zu bekommen. Wir müssen 
somit betonen, daß es sich in unseren Versuchen nicht um un¬ 
verändert gebliebenes natives Eiweiß, sondern solches, das tat¬ 
sächlich chemisch an Eisen gebunden war, handelte. 

Um eine weitere Stütze für diese Ansicht zu gewinnen, stellten 
wir quantitative Versuche an, in welchen wir eine Lösung von 
Albumen ovi siccum von 3.5 %, derselben Lösung, die dem Liquor 
zugrunde liegt, mit dem frisch fertiggestellten Liquor verglichen. 
Waren es nur kleine Reste von unverarbeitetem nativen Eiweiß 
und nicht die großen Massen des an Eisen gebundenen Materials, 
welche die positive Bindung gaben, so mußten sehr verschiedene 
Titer herauskommen. Das Gegenteil ist der Fall. 


Ver8nch vom 10. Dezember 1907. Amboceptor 0,002, Komplement 0,1. 


Kaninchen an t iserum gegen Liquor 
ferri albuminati der Pharmacopoe 
1. 0,1 

2 . 01 

3 . o;i 

4. 01 

ö. 0,1 

6 - 0,1 


(3,5%) Lösung von al- 
ovi siccum 
0.000 1 
0.00)05 
0,000 01 
0,000 005 
0 . 0,0 001 
0.000 000 5 


0 

0 

kleine Kuppe. 

komplett. 

do. 
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Normalkaninchenserüm 

1 

i 

7. 0,1 

0,0001 

komplett. 

Kaiiinchenmenschenantiserum 

8. 0,1 

0,0001 

do. 

9. — 

0,000 2 

do. 

Kaninchenantiserum gegen Liquor 
ferri albuminati der Pharmacopoe 

Liquor ferri albuminati 
ohne Zusätze. 


10. 0,1 

0,0001 

0 

11. 0,1 

0,000 05 

große Kuppe. 

12. 0,1 

0,00001 

kleine Kuppe. 

13. 0,1 

0,000005 

komplett. 

14. 0,1 

0,000001 

do. 

15. 0,1 

0,000000 5 

do. 

Normalkaninchenserum 

1 


16. 0,1 

0,0001 

do. 

Kaninchenmenschenantiserum 

17. 0,1 

0,0001 

do. 

18. - 

0,000 2 

do. 

Kaninchenantiserum gegen Liquor 

Liquor ferri albuminati 


ferri albuminati der Pharmacopoe 

der Pharmacopoe 


19. 0,1 

0,0001 

0 

20. 0,1 

0,00005 

große Kuppe. 

21. 0,1 

0,00001 

kleine Kuppe. 

22. 0,1 

0,000005 

komplett. 

23. 0,1 

0,000001 

do. 

24. 0,1 

0,0000005 

do. 

Normalkaninchenserum 



25. 0,1 

0,0001 

do. 

Kaninchenmenschenantiserum 

26. 0,1 

0,0001 

do. 

27. 0,2 

Kaninchenantiserum gegen Liquor 


do. 

ferri der Pharmacopoe 



28. 0,2 

— 

do. 

Normalkaninchenserüm 



29. 0,2 

— 

do. 

30. — 

0,000 2 

do. 

Kanineheuantisernm gegen Liquor 

menschliches Serum. 


ferri der Pharmacopoe 



31. 0,1 

1 0,0001 

do. 

Kaninchenmenschenantiserum 



32. 0.1 

O f (XX) 1 

0 

33. — 

0,000 2 

komplett. 

34. System 


do. 


Der Versuch vorn 10. Dezember zeigt, daß das Serum eines 
mit Liquor ferri albuininati der Pharmacopoe vorbehandelten Ka- 
ninchens mit Lösungen von Albuinen ovi siccum (3,5 °/ 0 ) von Liquor 
ferri albuininati der Pliarmacopoe und einem selbst bereiteten Li¬ 
quor ferri albuininati, welcher 14 Tage gestanden hatte, in hohen 
und zwar annähernd gleich hohen Verdünnungsgraden Komplement 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




Biologische Versuche Uber Fällungen von Albumen ovi u. Seris mit Eisen. 131 


bindet, während das Serum eines unvorbehandelten Kaninchens, 
sowie das Serum eines mit Menscheneiweiß vorbehandelten Tieres 
das Phänomen nicht zeigen. Das Antimenschenserum war gegen 
menschliches Eiweiß wirksam, die sonstigen Kontrollen in Ordnung, 
wie die Durchsicht des Protokolls ergibt. 


Versuch vom 19. Dezember 1907. 


Kaninchenantiseram gegen Liquor 

Albumen ovi (3,5%). 

1 

ferri alb. (ohne Zusätze) 


1. 0,1 

0,001 

0 

2. 0,1 

0,0001 

0 

3. 0,1 

0,00001 

Kuppe. 

4. — 

0,002 

komplett. 

5. 0.2 

— 

do. 

6. 0,1 

Liquor ferri album (ohne 
Zusätze). 

0,001 

0 

7. 0,1 

0,0001 

i 0 

8. 0,1 

1 0,00001 

kleine Kuppe. 

9. — 1 

0,002 

komplett. 

Xormalkaninchenserum. 



10. 0,1 

0,001 

do. 

11. 0,1 

Albumen ovi (3,5%). 
0,001 

| do. 

12. 0,2 

— 

fast komplett. 

13. System. 


komplett. 


Das Antiserum gegen denLiquor ferri albuminati 
ohne Zusätze war durch dreimalige subkutane Injektion von je 10 ccm 
Liquor gebildet und war 3 Wochen nach Beginn der Vorbehand¬ 
lung entnommen. Es zeigt sich, daß dieses Antiserum 
sowohl das Ausgangsmaterial sowie die 3,5%ige Lö¬ 
sung von Albumen ovi siccum in nahezu gleicher 
Stärke ablenkt. 

Die Erfahrungen, welche mit analogen Eisenfällungsprodukten 
von menschlichem Ascites und Pferdeserum gewonnen 
wurden, entsprachen denen des Hühnereiweißeisenalbuminates. 

Spezifische Kaninchenantisera, welche durch Injektion von 
menschlichem Ascites und Pferdeserum erzeugt sind, gaben mit 
den aus letzteren hergestellten Eisenalbuminaten spezifische Kom¬ 
plementbildung. Umgekehrt gelingt es durch Injektion der Eisen- 
albuminate Antisera zu erzeugen, welche gegen diese wie das Aus¬ 
gangsmaterial spezifisch komplementbindend wirksam sind. 

Eine Zustandsspezifität, wie sie Obermeyer und Pick 1 ) bei 
Präzipitinversuchen nach Einführung von Jod-, Nitro- und Diazo- 

1) Wiener klin. Wochenschrift 1906 p. 327. 
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gruppen in das Eiweiß auftreten sahen, derart, daß jene Präcipitine 
nur auf diese Substitutionsprodukte des Eiweißes (und zwar der 
verschiedensten Tierarten) wirkten, besteht hier nicht. 

Überempfindlichkeits versuche. 

Das Überempfindlichkeitsphänomen beruhtlich bekannt in dem 
Auftreten eines eigenartigen Vergiftungszustandes nach Injektion 
eiweißhaltiger Flüssigkeiten bei solchen Tieren, welche mit dem 
gleichen Eiweiß in zweckentsprechender Weise vorbehandelt werden. 
Nach der vorbehandelnden Injektion muß eine Art Inkubationszeit 
abgelaufen sein, innerhalb deren das Phänomen noch nicht aus¬ 
lösbar ist. Man stellt sich vor, daß der vorbehandelte Organismus 
während dieser Zeit die Fähigkeit entwickelt das eingeführte Ei¬ 
weiß in eigenartiger Weise „aufzuschließen“ und eine lokale und 
allgemeine Giftwirkung desselben zur Entfaltung zu bringen, welche 
der Substanz primär nicht zu eigen war. 

Wir legten uns die Frage vor: Kommt die überempfindlicli- 
machende Eigenschaft nativen Eierklars, welche durch Versuche 
von Rosenau und Anderson 1 ) sichergestellt ist, auch der 
Eisenalbuminatverbindung zu? 

Es wurden 2 Versuche mit Meerschweinchen nach dieser 
Richtung hin angestellt, deren Resultate tabellarisch zusammen- 
gestellt sind: 

Versuch vom 1. April 11)08. 


Meer¬ 

schweinchen 

Ge¬ 

wicht 

Erste Injektion 

J Intervall 

Zweite Injektion 

Resultat 

Nr. 1 

1 570 g 

| 0.5 ccm sub¬ 
kutan Eierklar- 
Eisenalbuininat 

! 22 Tage- 

6 ccm Eierklar- 

eisenalbuminat 

intraperitoneal 

deutliche 

Symptome. 

Nr. 2 

700 g 

1 u> r 

r> j 

do. 

geringe 

Symptome. 

Nr. 3 

'70 0 g 

3.0 


do. 

do. 

Nr. 4 

' Kontroli- 

i 

— 

do. 

! keine 


/uuvir j - I uu. dviuv 

ticr | 1 Symptome. 


Die Symptome bestanden bei Nr. 2 und 3 in einer geringen 
Schwäche der Hinterextremitäten, vermehrter Atmung, Schreien 
auf mäßiges Kneifen. Bei Nr. 1 tritt nach 20 Minuten eine aus¬ 
gesprochene Parese der Hinterextremitäten ein, die Atmung wird 

1) Studies lipon hvpersuseeptibility and iimnunity. Hygienic Laboratory. 
Bulletin Nr. 30. Washington 1007. 
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frequent und angestrengt, es wischt sich wiederholt über die 
Schnauze, um wie es scheint, einen Reiz zu beseitigen. Nach 
weiteren 5 Minuten legt es sich offenbar schwerkrank halb auf 
die rechte Seite und bleibt in dieser Haltung längere Zeit liegen. 
Die vermehrte und angestrengte Atmung hält noch nach einer 
Stunde an. Am nächsten Morgen ist das Tier wieder erholt. 

Nr. 2 wird nach 48 Stünden tot im Stall aufgefunden. Es ist 
der Exitus des Tieres indessen nicht mit dem Überempfindlichkeits¬ 
phänomen in Zusammenhang zu setzen, da sich am Morgen nach 
der Injektion bereits alle Krankheitserscheinungen verloren hatten. 
Einen deutlicheren Ausschlag zeigt der folgende Versuch: 


Versuch vom 24. April 1908. 


Meer- 

schweinchen 

Ge¬ 

wicht 

Erste Injektion 

Intervall 

Zweite Injektion 

Resultat 

Nr. 1 

1 

200 g 

0,05 ccm 

Eier klar eisen- 
albuminat intra- 
peritoneal 

22 Tage 

3 ccm Eierklar- 
I eisenalbuminat 1 
intraperitoneal 

i 

schwere 
; Symptome. 

Nr. 2 

200 g 

0,5 ccm 

do. 

2 ccm 

deutliche 

Symptome. 

Nr. 3 j 

200 g 

0,75 „ 

do. 

3 „ 

keine 

! Symptome. 

Nr. 4 

200 g 

l(Kontroll- 
j tier) 

5 

• 

2 „ . 

1 

i 

keine 

Symptome. 


Nr. 1 legt sich 12 Minuten post injectionem sehr matt auf die 
Seite, die Atmung ist frequent und angestrengt, es macht einen 
schwerkranken Eindruck. Noch nach 1 Stunde ist es nicht im¬ 
stande, sich aus der kompletten Seitenlage, in die es gebracht wird, 
aufzurichten, es besteht eine schwere lähmungsartige Schwäche. 
Bei Nr. 2 zeigen sich die ersten Symptome nach ca. 1 ! i Stunde. 
Es wischt sich über die Schnauze, legt sich dann auf die Seite, 
krampfartige Zuckungen des Kopfes treten auf. Es zeigt große 
Unruhe, kratzt sich und fährt dabei im Kreise herum. Weiterhin 
liegt es glatt auf dem Bauch, die Beine von sich gestreckt, blitz¬ 
artige Zuckungen fahren durch den Körper. Nach l Stunde, 
während deren Verlauf das Tier wiederholt Zuckungen und Krämpfe 
aufwies, sieht das Tier zwar noch krank aus, macht aber einen 
weniger elenden Eindruck als Nr. 1, das sehr matt auf der Seite 
liegt. Nach 2 Stunden hat sich das Tier wieder erholt, während 
Nr. 1 sehr elend aussieht. 
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Überblickt man diese Versuche, so ist zu sagen, daß ao dem 
positiven Ausfall des Überempfindlichkeitsphänomens mit Eierklar- 
eisenalbuminat ein Zweifel wohl nicht bestehen kann. Diejenigen 
Tiere, welche die geringsten vorbehandelnden Dosen erhielten, 
zeigten die stärksten Erscheinungen, so daß es geraten sein würde, 
sich bei einer Wiederholung der Versuche an die untere Grenze 
der gewählten vorbehandelnden Injektionsdosen zu halten. Die 
Kontrolliere zeigten sich in beiden Versuchen völlig unverändert. 
Rosenau und Anderson erzielten mit Injektion von 6 ccm ge¬ 
sättigter Eiereiweißlösung nach Vorbehandlung mit 0,1— 5,0 ccm 
Eiereiweiß bei 22 tägigem Intervall intensivere Wirkungen. Es 
trat in 5 Fällen nach 18—30 Minuten der Exitus ein. Vermutlich 
sind es zum Teil beim Eisenalbuminat veränderte Resorptions¬ 
bedingungen, welche die Erscheinungen milderten. 

Was die nähere Bedeutung sowohl der Komplementablenkungs¬ 
versuche wie der Überempfindlichkeitsversuche betrifft, so ist be¬ 
züglich der ersteren zu sagen, daß die Begriffe des Antigens wie 
des Antikörpers,' um die es sich hier dreht, noch wenig geklärt 
sind. Antigen und Antikörper formulieren zunächst nur die Tat¬ 
sache einer Spezifität. Sie besagen, daß die verschiedenen Eiweiß¬ 
körper, sei es durch die Konfiguration ihres Eiweißmoleküls, sei es 
durch einen von außen mitgeführten Stoff, dessen Natur proble¬ 
matisch ist, mit Hilfe von Antistoffen, die nach ihrer Einverleibung 
im Fremdorganismus entstehen auf dem Wege der Komplement¬ 
bindung oder der Präzipitation, voneinander unterscheidbar sind. 

Etwas näher steht unserer Vorstellung der Effekt der t'ber- 
empfindliclikeitserzeugung. Dieses Phänomen steht offenbar in näherer 
Beziehung zu der Smimkrankheit und verwandten Zuständen und 
gewährt gewisse Ausblicke auf das Entstehen einer Idiosynkrasie 
gegen gewisse Nahrungsmittel (Eier. Austern. Erdbeeren usw.i. die 
sich im Auftreten von Exanthem. Diarrhöen und anderen Erschei¬ 
nungen äußert. M 


Beobachtung am Menschen. 

Jn Nr. 20 der Münchener medizinischen Wochenschrift dieses 
Jahres veröffentlichte Landmann einen Fall von Idiosynkrasie 
gegen Hühnerei weiß. 

Die geringste Spur von Hühnereiweiß verursachte starke Re¬ 
aktion. Auf die äußere Haut gebracht und daselbst leicht ver- 

l ! fiot'iT. Ujit Anaphylaxie. "Wiener klin. Wochensclir. 1908 p. 415. 
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rieben, rief es nach ca. 10 Minuten urticariaartige Erscheinungen, 
innerlich genommen rapide Vergiftungssymptome hervor. Bezüglich 
der Einzelheiten muß auf das Original verwiesen werden. 

Der Herr Kollege L. hatte die Freundlichkeit, auf unsere Bitte 
bei dem betr. Patienten, einem 35 jährigen Hotelier, einen Versuch 
mit Liquor ferri albuminati der Pharmacopoe zu machen. Er 
schreibt : Ich habe einige Tropfen an einer kleinen Stelle der Vorder- 
armhaut leicht eingerieben. Im Verlaufe einer Viertelstunde war 
die Reaktion da, beginnend mit Jucken, allmählich zunehmender 
matter Rötung, dann Bildung von kleinen, unregelmäßigen, ganz 
winzigen, bis zu stecknadelkopfgroßen rundlichen Quaddeln: alles 
scharf umgrenzt, und der eingeriebenen Partie entsprechend, nach 
% Stunde Höhe der Entwicklung. Ferner: Mit verbundenen Augen 
und abgewandtem Gesicht Verreibung von verschiedenen Substanzen 
an mehreren Stellen des Arms. Der Untersuchte vermochte dann 
sehr bald mit größter Genauigkeit auf die Stelle des Liquor ferri 
albuminati zu deuten, wo die Reaktion einsetzte. Die übrigen Sub¬ 
stanzen z. B. Tct. fern pomat. blieben reaktionslos. Der Kontroll- 
versuch mit einer Spur von frischem Hühnereiereiweiß ergab 
stärkste lokale Reaktion. Von innerlicher Darreichung wurde nach 
diesem Effekt auf der äußeren Haut abgesehen. „Ich konnte nicht 
absehen (nach früheren Erfahrungen), welche Ausdehnung der Be¬ 
einträchtigung der weiteren Arbeitsfähigkeit für den Rest des 
Tages die zweifellos entstehende Vergiftung zur Folge gehabt hätte“, 
schließt Herr Kollege L. seine Beobachtung. 

Es darf wohl somit als erwiesen gelten, daß in diesem Falle 
von Idiosynkrasie das Aufträgen von Eisenalbuminat auf die äußere 
Haut eine spezifische biologische Reaktion wie natives Eiweiß 
hervorrief. 

Schlußsätze: 

Durch Behandlung von aufgelöstem H iiliner ei weiß 
mit Eisenoxychlorid entstehen salzartige Verbin¬ 
dungen von Eisen und Eiweiß, in welchen das Eisen 
„maskiert“ enthalten ist. Analoge Verbindungen lassen 
sich mit menschlichem und Pferdeserum herstellen: 

Die Untersuchung dieser „flisenalbuminate“ mit 
Hilfe der Komplementbindungsmethode ergab: 

Antisera gegen Hühnereierklar, menschliches und 
Pferdeserum geben mit den hieraus hergestellten 
Eisenalbumin aten spezifische Bindung. 
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Der Antigencharakter des Eiweißes bleibt nach 
der Behandlung mit Eisenoxychlorid erhalten. 

Immunisierung von Kaninchen mit Eisenalbumi- 
naten ergibt spezifische Sera, die gegen das Eiweiß 
wie die Eisenverbindungen im Komplementablenkungs¬ 
versuch wirksam sind. 

Überempfindlichkeitsversuche mit Ei er klareisen- 
albuminat fielen an Meerschweinchen positiv ans. 

In einem Falle von „Idiosynkrasie“ zeigte Liquor 
ferri albuminati eine urtikaartige Hautreaktion wie 
natives Eiweiß. 
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Aus der medizinischen Klinik der Universität Jena. 

Direktor: Geh. Med.-Rat Prof. Stintzing. 

Uber den Einflnß von Muskelarbeit nnd Außentemperatur 
auf das Maß der alimentären Glykosurie. 

Von 

Prof. Dr. J. Grober, 

I. Assistent. 

Ausgehend von Anregungen, die mir vor etwa 11 Jahren im 
Bonner physiologischen Institute von E. Pflüger geworden sind, 
habe ich seit Jahren auf der hiesigen Klinik, mehr als es sonst 
wohl zu geschehen pflegt, die funktionelle Prüfung der Zuckerassi¬ 
milation mit dem Maße der alimentären Glykosurie an zahlreichen 
Gesunden und verschiedenartigen Kranken vorgenommen. Im Ver¬ 
lauf dieser Untersuchungen ergaben sich mancherlei Widersprüche, 
die sich nicht mit den bisher bekannten Tatsachen in Einklang 
bringen ließen und die lange unerklärlich schienen. Hier soll zu¬ 
nächst nur von den Versuchen an gesunden Individuen die Rede 
sein. Einmal war es die Ungleichheit der Resultate bezüglich der 
Menge des ausgeschiedenen Zuckers bei verschiedenen Personen, 
die sonst sich in gleichem körperlichen Stande zu befinden schienen, 
die auffiel. Während der eine z. B. (ein Patient, dev uns wegen 
der Reste einer älteren Lähmung zugeschickt worden war) nach 
Einnahme von 100 g Traubenzucker in den nächtfolgenden Stunden 
ca. 20 g Traubenzucker im Harn wieder ausschied, fielen bei einem 
anderen gleichaltrigen, gleichschweren Mann, der über belanglose 
Reizerscheinungen an einer Narbe in der Körperperipherie klagte, 
die ausgeschiedenen Zuckermengen nach derselben Dosis Dextrose 
so gering aus, daß kaum eine quantitative Bestimmung möglich 
war. Zwischen solchen und einzelnen noch größeren Extremen, die 
aber schon das pathologische Gebiet berühren, schwankten die Re¬ 
sultate bei verschiedenen Personen. Inzwischen und auch vorher 
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sind ja eine Reihe von Arbeiten (die Naunyn(l) zusammengestellt 
hat, auch Campagnolle(2) gibt die Literatur) über diese Ver¬ 
hältnisse erschienen, die uns dahin aufgeklärt haben, daß das Haß 
der alimentären Glykosurie in gewissen Grenzen eine differente 
Funktion des einzelnen Individuums ist. Im ganzen hatte ich ans 
meinen Versuchen den Eindruck gewonnen, als ob bei der Prüfung 
dieser Funktion des Körpers eine Reihe uns noch nicht klarer 
Faktoren wärmeökonomischer Natur eine bedeutsame Rolle spielen 
müßten. So habe ich damals geglaubt, gefunden zu haben, daß - 
durchschnittlich genommen — zu Sommerzeiten die Menge ans¬ 
geschiedener Dextrose geringer als im Winter ist, daß anämische 
Personen, namentlich Chlorosen, durchweg eine mäßigere Glykosurie 
zeigten als andere. Auch die Art und Menge der am Tag vorher 
genossenen Speisen, — die Prüfung wurde immer morgens nüchtern 
ausgeführt — so wie die Art der Einnahme des Traubenzuckers 
schienen mir von Bedeutung. Auch über den Einfluß dieser Ver¬ 
hältnisse ist im Laufe der letzten Jahre aus anderen Arbeiten 
vieles bekannt geworden. 

Wenig ermutigend zu weiteren Untersuchungen war die Be¬ 
obachtung, daß auch bei dem gleichen Individuum die Zuckerassi¬ 
milationsgrenze zu schwanken schien. Eine gesunde junge Frau z. B. 
erhielt 100 g Traubenzucker und schied davon 14,3 g aus. Eine Woche 
später nahm sie unter genau den gleichen Verhältnissen 80 g Trauben¬ 
zucker ein; es war also anzunehmen, daß kein Zucker ausgeschiedeu 
würde. In Wirklichkeit wurden aber mehr als 5 g ausgeschieden. 
Das eine Mal lag die „Assimilationsgrenze“ bei 85,7 g. das nächste 
Mal bei 75 g. Solche Unterschiede — und noch erheblich größere 
— haben wir im Laufe der Beobachtungen öfters gefunden. Auch 
hier war der Eindruck vorhanden, als ob es sich um Verhältnisse 
des intermediären Stoffwechsels handele, die vorläufig nicht zu 
übersehen waren. Es schien überhaupt somit das einmal fest- 
bestellte Maß der alimentären Glykosurie keine Grundlage zu bieten, 
auf der ein Weiterbauen möglich war. Indessen darf nicht ge¬ 
leugnet. werden, daß trotz dieser Beobachtungen doch die An¬ 
schauung bestehen blieb, daß es sich dabei um Einflüsse uns noch 
unbekannter Art, trotzdem wir alle Verhältnisse so gleichartig wie 
möglich zu gestalten versucht hatten, handelte. Denn daß ein ge¬ 
sunder Organismus, der sich in kalorisch gleichen Umständen be¬ 
findet. prinzipiell nach unseren jetzigen Anschauungen über die 
Verwertung eingeführter Nährstoffe bei mehrfacher Prüfung gleiche 
Werte ergeben müßte, gehört zu den Grundsätzen der Stoffwechsel- 
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Physiologie, ohne die eine Vergleichung von gesunden Individuen 
und erst recht von solchen mit kranken gar nicht möglich wäre. 

Zur Zeit der ersten Versuche galt noch die Anschauung, daß 
der normale Blutzuckergehalt des Menschen zwischen 0,05 und 0,15 
schwanke. Es wäre möglich gewesen, daß im Fall die alimentäre 
Glykosurie einen sehr hohen Blutzuckergehalt angetroffen hätte, 
auch die Ausscheidung der Dextrose erheblicher geworden wäre, 
da ja nach verbreiteter Annahme die normale Niere den Zucker 
aus dem Blute entnimmt, der über einen gewissen Prozentgehalt 
hinausgeht. Es wurde daher versucht, vor, während und nach 
alimentärer, durch subkutane und intravenöse Zuckerinjektionen 
herbeigeführte Hyperglykämien und Glykosurien die Blutzucker- 
menge zu bestimmen, da die Versuche an Kaninchen ausgeführt 
wurden, war die zur Titration mit Knapp’scher Lösung not¬ 
wendige Blutmenge (Verfahren nach G. E mb den (3) nicht er¬ 
hältlich. Es wurde daher versucht, an dem Auftreten der sog. 
Brehmer’schen Reaktion der Erythrocyten Beginn, Ende und 
wenigstens annähernd Maß der Hyperglykämie zu bestimmen. Die 
Reaktion besteht darin, daß — entsprechend einem bestimmten 
Zuckergehalt des Blutes, das n^tch den Untersuchungen von Hart¬ 
wig (4) bei einem Wert von 0,15—0.20% beginnt, — die roten 
Blutkörperchen mit bestimmten Farbstoffen eine von der gewöhn¬ 
lichen sehr weit abweichende Färbung zeigen, z. B. weisen sie 
statt der roten Farbe des normalen Blutes bei Hyperglykämie ein 
deutliches Gelb auf, nachdem sie in Trockenpräparaten mit Congo- 
rot gefärbt worden sind. Die Ergebnisse dieser Methode sind 
unter den notwendigerweise gestellten Ansprüchen nicht eindeutig 
gewesen, doch ließ sich wenigstens daraus schließen, daß die Hyper¬ 
glykämie der Glykosurie vorangeht und sie eine Zeitlang über¬ 
dauert. Die Versuche, bei demselben Kaninchen mehrmals eine 
alimentäre Glykosurie mit Traubenzucker hervorzurufen, dabei die 
Dauer und das Maß der Hyperglykämie zu bestimmen, ergaben 
nicht die gleichen Werte, offenbar weil der Zustand und die Füllung 
des Magendarmkanals bei diesen Tieren sich nicht voraussehen 
und auch verhältnismäßig wenig beeinflussen läßt. Die durch Iu- 
jektionen erzeugte Hyperglykämie aber ließ sich mit der klinisch 
üblichen und in dieser Arbeit zur Diskussion stehenden Methode 
nicht vergleichen. 

Eine Beobachtung verdient aber im Hinblick auf spätere 
Untersuchungen festgehalten zu werden: Tiere, die nicht wieder 
in ihren Stall zurückgebracht winden, im Laboratorium blieben. 
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und während der Dauer ganzen der Untersuchung sich durch 
lebhaftes, unruhiges Wesen, Sträuben und Muskeltätigkeit aus¬ 
zeichneten, schieden im allgemeinen weniger Zucker aus, als die 
ruhiger gehaltenen. Auch schien die Hyperglykämie eher nach¬ 
zulassen. 

Es blieb, um in diesen Fragen weiter zu kommen, nichts an¬ 
deres übrig, als unter sehr sorgsam gewählten Bedingungen Unter¬ 
suchungen an einem gesunden Menschen auszuführen. Es handelte 
sich zunächst darum, festzustellen, ob Unterschiede im Maß der 
alimentären Glykosurie oder, wenn man will, in der Grenze der 
Assimilationsfähigkeit für eine Zuckerart bei dem gleichen Indi¬ 
viduum unter den gleichen Bedingungen — soweit alle Rück¬ 
sichten auf den wärmeökonomischen Zustand genommen werden 
konnten — Vorkommen. Diese Untersuchungen haben wir an 
Herrn Med. pract 0. Stütz ausgeführt. 

Stütz ist 172 cm hoch, 75 kg schwer, nicht übermäßig muskulös 
gebaut, ohne wesentliches Fettpolster, und soweit überhaupt fest¬ 
stellbar, gesund. Namentlich wurde niemals bei ihm unter den 
verschiedensten Ernährungsarten des gewöhnlichen Kulturlebens 
Zucker oder Eiweiß im Harn nachgewiesen. 

Es wurde zunächst festgestellt, daß bei Stütz mehr als 100 g 
des chemisch-reinen Traubenzuckers nüchtern morgens per os ein- 
geführt werden mußte, um eine merkbare und sicher quantitativ 
bestimmbare Menge Traubenzucker im Harn wieder zu finden. 
Seine Assimilationsfähigkeit für Dextrose ist also ziemlich hoch. 
Wir haben dann 110, endlich 120 g Traubenzucker gegeben. Um 
diese Menge zu bewältigen, ist ziemliche Überwindung notwendig. 
Um es erträglicher zu gestalten, namentlich um den süßen Ge¬ 
schmack etwas zu dämpfen, wurde die abgewogene Menge meinem 
quantitativ genossenem wässerigen Aufguß von 15 g Kakaopulver 
eingeführt. Die Mengenverhältnisse des Wassers und des Pulvers 
blieben stets die gleichen. Nach der Einnahme bleib Stütz ruhig 
so lange . mit Lektüre beschäftigt, auf dem Sofa liegen, bis ein 
Harn ausgeschieden wurde, der zuckerfrei war. '/, Stunde nach 
dem Traubenzucker wurde entsprechend den Vorschriften von 
F. Moritz (5) ein Frühstück, bestehend stets gleichbleibend aus 
■15 g Weißbrot, 15 g Wurst und einer kleinen Tasse schwarzen 
Kaffees eingenommen. 

Solche Versuche mit 120 g chemisch-reinem Traubenzucker 
wurden im ganzen 4 vorgenommen, 3 zu Beginn der Untersuchungen 
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im Winter 1907/08, 1 im Sommer 1908. Die folgende Tabelle ent¬ 
hält ihre Resultate. 


Tabelle I. 


Werte bei Körperruhe. 
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Aus den angegebenen Zahlen läßt sich ersehen, daß wenigstens 
in 3 der 4 Versuche von der genossenen Menge Dextrose der gleiche 
Teil wieder ausgeschieden wurde. Die ausgeschiedene Menge ist 
wohl gering, aber doch quantitiv mit unseren exakt arbeitenden 
Polarisationsinstrument sehr genau bestimmbar. Stütz hat freilich 
eine gute Assimilationsfähigkeit für Traubenzucker; er war deshalb 
für die Versuche kein so brauchbares Objekt, wie ein Individuum 
mit weniger guter spezifischer Assimilation gewesen wäre. Immerhin 
kann den gewonnenen Resultaten nicht der Vorwurf gemacht werden, 
als oh sie an einer Person mit besonderer Neigung zur Glykosurie an¬ 
gestellt worden wären. Noch mehr Dextrose ihm aber zuzuführen, 
erwies sich aus Gründen des gewöhnlichen Wohlbefindens und des 
Widerwillens, auch der Schädigung des Darmkanals als unaus¬ 
führbar. 

Auch die zeitlichen Verhältnisse der einzelnen Versuche, be¬ 
treffend die Dauer der Glykosurie, das Eintreten der Zuckerfreiheit 
des Harns etc. erwiesen sich als recht gleichmäßige. 

Nur der 2. Versuch fiel etwas aus dem Rahmen der übrigen 
heraus, die ausgeschiedene Zuckermenge war nicht unbedeutend 
geringer trotz gleich großer Einnahme, trotz absolut gleichen Ver¬ 
haltens, was Ruhe, Kleidung und Zimmerwärme anlangt. Schwan¬ 
kungen nach oben und unten kommen offenbar vor. Das zeigte 
auch einer der vorhergehenden Versuche, wo, ebenfalls unter sonst 
gleichen Verhältnissen — im Winter — nach Einnahme von 110 g 
Dextrose bei gleicher Zeitdauer der Glykosurie 0,8 g Trauben¬ 
zucker ausgeschieden wurden. Die 3 auderen Versuche mit 120 g 
Dextrose haben jedenfalls das gleiche Resultat ergeben: von dieser 
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Menge wurden 0,6 g innerhalb einiger Stunden (ca. 4) im Harn 
ausgeschieden, 119,4 g aber im Körper zurückbehalten. Besser ist 
es vielleicht, sich vorerst, ehe nicht noch an mehreren gesunden 
Personen die gleichen Versuche angestellt sind, vor einer Schluß¬ 
folgerung, daß nämlich unter den von uns gewählten Umständen 
stets die gleiche Menge von der gleichen Person ausgeschieden 
wurde, zu hüten. Für unsere weiteren Untersuchungen genügte 
die Feststellung, daß wir bei Stütz regelmäßig eine quantitativ 
bestimmbare Glykosurie nach 120 g Dextrose erhalten konnten. 

Inzwischen waren nämlich die Arbeiten von L üthje(6 ), Emb- 
den (7), Lief mann (7), Hollinger (8) aus den Frankfurter In¬ 
stituten erschienen, in denen im Anschluß an die erste Veröffent¬ 
lichung Lüthje’s auf dem Kongreß für innere Medizin 1905 
wichtige Daten über das quantitative Verhalten des Blut- und 
Harnzuckers bei Diabetikern und Gesunden und den Einfluß der 
Außentemperatur darauf bekannt gegeben worden waren. Diese 
Autoren hatten — um ihre Arbeiten kurz zusammenzufassen — 
festgestellt, daß der Blutzuckergehalt des Säugetieres normaler¬ 
weise nur in engen Grenzen schwanke, daß er bei hoher Außen¬ 
temperatur niedrig, und umgekehrt bei Kälte hoch sei. Sie nehmen 
an, daß es sich im letzteren Fall um reichlichen Kalorientransport 
aus der Leber zu den Muskeln handele. Auch im Fieber steigt 
aus dem gleichen Grunde der Blutzuckergehalt. Pankreasdiabetische 
Tiere schieden — olfenbar dem gleichen Gesetze folgend — ent¬ 
sprechend der Erhöhung des Blutzuckergehaltes in der Kälte mehr 
Zucker aus als in der Wärme. 

Mit diesen Untersuchungen wurden die oben berührten Ver¬ 
suche Uber die Hyperglykämie mittelst der Brehmer’schen Re¬ 
aktion überflüssig. Dagegen schien es von hohem Interesse, fest¬ 
zustellen, ob sich die wärmeökonomischen Vorgänge, die Lüthje 
und seine Mitarbeiter aus ihren Versuchsergebnissen abgeleitet, die 
im übrigen mit den von Rubner über den Kraftwechsel und die 
Wärmeproduktion vertretenen Anschauungen übereinstimmen, auch 
unter den ähnlichen, aber doch wieder prinzipiell verschiedenen 
Verhältnissen der alimentären Glykosurie nachweisen ließen. Einige 
von den früheren klinischen und experimentellen Beobachtungen 
hatten bereits Fingerzeige nach dieser Richtung gegeben, z. B. die 
große Assimilationskraft der in lebhafterer Muskeltätigkeit befind¬ 
lichen Tiere für Traubenzucker. Das lenkte unsere Aufmerksamkeit 
auf den Einfluß der Körperarbeit auf das Maß der alimentären 
Glykosurie. Von den bei Stütz gewonnenen Normalzahleu ausgehend, 
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wurden an ihm Versuche angestellt, wie sich die Zuckerausscheidung 
verhielt, wenn er seine Muskeln in länger dauernde Tätigkeit ver¬ 
setzte. Die Resultate sind in Tabelle II niedergelegt. 


Tabelle II. 

Werte bei Muskelarbeit. 
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Anstatt, daß Stütz sich während derZeit der Glykosurie ruhig 
verhielt, w r ie in den ersten Versuchen, ging er in dem ersten Arbeits¬ 
versuche seiner gewöhnlichen Tätigkeit, die in Kollegbesuch, Stadt¬ 
gängen, Tätigkeit im Laboratorium bestand, nach, und zwar bei 
ziemlich kühler Außentemperatur in gemächlicher Art. Die Folge 
war, daß kein Zucker ausgeschieden, aber eine verhältnismäßig 
große Harnmenge entleert wurde. 

Der zweite Arbeitsversuch bestand in der Ersteigung und Be¬ 
gehung eines 139 m über der Talsohle gelegenen Bergrückens 
(Sonnenberge bei Jena) mit Rückweg ins Laboratorium. Ein ziemlich 
heißer Tag ergab eine geringe Harnmenge, in der von den ein¬ 
geführten 120 g Dextrose 0,24 g enthalten waren. Als aber diese 
Körperarbeit durch zweimalige Ausführung des genannten Weges 
auf das Doppelte gesteigert wurde, erschien in 2 Versuchen kein 
Zucker mehr im Harn. Dasselbe Resultat ergab energische Arbeit 
am Gärtner’schen Ergostaten: in einer Stunde 0 mal 5 Minuten, 
mit je 5 Minuten Pause, langsame Kurbeldrehung bei einer möglichst 
• hochgetriebenen Belastung. 

Aus diesen Arbeitsversuchen kann ohne jedes Bedenken ge¬ 
folgert werden, daß Muskeltätigkeit, sei sie wie auch immer be¬ 
schaffen, die alimentäre Glykosurie vermindert. Das ist leicht ver¬ 
ständlich: die Arbeit der Muskelzellen geschieht auf Kosten des 
Blutzuckers, bei der alimentären Glykosurie ist der Blutzucker¬ 
gehalt erhöbt, er wird durch Muskelarbeit so vermindert, daß z. B. 
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in unserem Falle eine Zuckerausscheidung mit dem Harn unter¬ 
blieb. Der vermehrte Blutzucker wurde verbraucht. Dieser Schluß 
aus unseren Versuchen steht in ausgezeichnetem Einklang mit dem 
öfter beschriebenen klinischen Befund, daß mäßige Muskelarbeit 
— aktive und passive — beim Diabetiker die Zuckerausscheidung 
herabsetzt. Auch da verbrennen die Muskelzellen für ihre Leistungen 
den Blutzucker. Daß sie dazu beim Diabetiker wohl in etwas ge¬ 
ringerem Maße befähigt sind, wie die eines gesunden Organismus, 
kann prinzipiell an der Auffassung nichts ändern. 

Die Sache könnte indessen doch komplizierter liegen. Es ist 
nämlich nach anderen Befunden nicht unmöglich, daß gleich¬ 
sam wie ein Reflex bei Körperarbeit auch beim normalen Orga¬ 
nismus der Blutzucker immer stiege; von den tätigen Muskelzellen 
wird aber dieses Kraftmaterial sehr gierig angezogen, so daß es 
nicht zur Glykosurie kommt, selbst wenn nun der Blutzuckergelialt 
durch die Einführung von Dextrose per os zum Zweck der Prüfung 
unserer uns hier interessierenden Funktion des Körpers noch weiter 
vermehrt worden ist. Hiev wären Blutzuckeruntersuchungen sehr 
erwünscht. 

Auf alle Fälle aber können wir festlegen: Muskelarbeit ver¬ 
mindert mit ihren gesteigerten Oxydationen die alimentäre Gly¬ 
kosurie. Es wäre wohl nicht ausgeschlossen, daß sich bei genauerer 
Bestimmung der Kraftleistung ein direktes wärmeökonomisches Ver¬ 
hältnis zum Grade dev alimentären Glykosurie auffinden ließe. Er 
folgt sicher denselben wärmeökonomischen Gesetzen, die Rubner 
für den normalen Organismus aufgestellt hat. 

Bei kalter Außentemperatur ist die Wärmeproduktion des 
Körpers gesteigert. Lüthje und seine Mitarbeiter haben gezeigt, 
daß bei kühler Raumtemperatur der Blutzuckergehalt hoch ist, bei 
Wärme der Außenluft aber niedrig. Wir haben nun weiter ge¬ 
fragt, wie verhält sich das Maß der alimentären Glykosurie bei 
Änderungen der Außentemperatur? Es kam aus äußeren Gründen 
für uns im wesentlichen nur die erhöhte Raumwärme in Betracht. 
Es ist schon hervorgehoben worden, daß die Prüfung der alimen¬ 
tären Glykosurie bei Stütz in Ruhe im Winter und im Sommer das 
gleiche Resultat ergeben hat: wir sind durch lange Gewohnheit 
und Anpassung in unserer Kleidung bezüglich der Temperatur der 
auf unserer Körperoberfläche befindlichen Luftschicht ganz un¬ 
abhängig von den Jahreszeiten geworden. 

Zu der Erhöhung der Umgebungstemperaturen wurden ver¬ 
schiedene Bäderformen verwendet, wie wir sie in der Klinik viel- 
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fach gebrauchen. An das Bad schloß sich eine völlige Ruhezeit 
bis zur festgestellten Zuckerfreiheit des Harnes. Die Anordnungen 
waren im übrigen genau die gleichen, wie bei den Versuchen der 
I. und n. Tabelle. 

Tabelle III. 

Werte bei normaler Außentemperatur. 
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Die Zahlen dieser Tabelle zeigen, daß auch die Einwirkung 
der Wärme auf die Peripherie des Körpers eine Verminderung der 
alimentären Glykosurie zuwege bringt. Die Temperaturen, die bei 
St. zur Anwendung gelangten, können sich allerdings weder hin¬ 
sichtlich der Dauer ihrer Einwirkung noch ihrer Höhe nach, mit 
den bei den Untersuchungen aus den Frankfurter Instituten ver¬ 
wendeten vergleichen. 

Es sind zwei Erklärungen für die Verringerung der Zucker¬ 
ausscheidung möglich. 

Die erste muß an die Untersuchungen von Pflüger (9), Voit(lO) 
und Winternitz (11) anknüpfen, daß bei Überwärmung des 
Körpers, wie sie bei den hier zur Anwendung gebrachten Proze¬ 
duren eintritt, die Oxydationen gesteigert sind, und zwar bei 
kurz dauernden Einwirkungen im wesentlichen auf Kosten des 
N-freien Materials. Auch eine Arbeit aus dem Kunkel’sehen 
Iustitute (Schulte-Overberg (11)) hat gezeigt, daß der Glykogen¬ 
fehalt der Leber bei kurzer Überwärmung des Körpers sinkt. 
Voit bestätigt das. Der Zucker, den wir bei unseren Versuchen an 
St. eingeführt haben, könnte also den Oxydationssteigerungen bei 
der Überhitzung zum Opfer gefallen sein. — Es mag indessen be¬ 
zweifelt werden, ob schon so kurzdauernde Prozeduren eine wesent¬ 
liche Steigerung des Verbrauches N-freier Substanz bedingen. 

Die zweite mögliche Erklärung scheint mir ansprechender 
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zu sein. Die Frankfurter Arbeiten haben gezeigt, daß in der er¬ 
höhten Außentemperatur der Blutzuckergehalt sinkt Kommt non 
zu diesem niedrigen Prozentgehalt der Zucker hinzu, der dem Blote 
auf alimentärem Wege einverleibt wird, so ist es wohl möglich, daß 
trotzdem noch nicht diejenige Höhe des Blutzuckergehaltes er¬ 
reicht wird, die die Niere zur Ausscheidung der Dextrose, also 
zur alimentären Glykosurie, veranlaßt. 

Beide Erklärungen lassen sich übrigens miteinander, wenigstens 
was die wärmeökonomischen Verhältnisse angeht, vereinigen. Denn 
wenn die Oxydationen bei der Überwärmung gesteigert sind, so 
werden sie sich vermutlich, nach den oben angeführten Befunden, 
zunächst auf Kosten des verfügbarsten Stoffes, des Blutzuckers ab¬ 
spielen, ihn also vermindern. 

Glykosurie und Blutzuckerwert gehen also, wie sich auch hier 
wieder zeigt, Hand in Hand. Aus diesem Grunde stimmen die Er¬ 
gebnisse unserer Untersuchungen über das Maß der alimentären 
Glykosurie unter verschiedenen Umständen mit denen von Lüthje 
und seinen Mitarbeitern über den Blutzuckerwert prinzipiell überein. 

Zusammenfassung. 

1 . Es ist wahrscheinlich, aber auch durch unsere speziell darauf 
gerichteten Untersuchungen noch nicht einwandfrei bewiesen, daß 
die Assimilationsfähigkeit für Traubenzucker desselben gesunden 
Individuums unter gleichen Umständen dauernd gleich groß bleibt. 

2. Muskelarbeit setzt die Menge des ausgeschiedenen Zuckers 
bei der alimentären Glykosurie herab. Die Muskeltätigkeit erfolgt 
auf Kosten des während der Hyperglykämie disponiblen N-freien 
Materials. 

3. Erwärmung der Außentemperatur bewirkt das gleiche. Ent¬ 
weder steigert eingetretene Überhitzung des Körpers ebenfalls die 
Verbrennung N-freien Materials, oder der bei wärmerer Außen¬ 
temperatur niedrige Blutzuckerwert reicht trotz des Zuwachses 
durch den eingenommenen Zucker nicht aus, die Nieren zur Zucker¬ 
ausscheidung zu bringen. Die letztere Erklärung ist uns die wahr¬ 
scheinlichere. doch ist eine Kombination beider möglich. 
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Aus der psychiatrischen Universitätsklinik München. 

Vorstand: Hofrat Kraepelin. 

Stoffwechseluntersuchimgen an Epileptikern. 

Von 

Dr. Erwin Rohde. 

(Mit Tafel IV.) 

Stoffwechseluntersuchungen an Epileptikern liegen schon eine 
ganze Anzahl vor; man kann aber nicht sagen, daß wir durch ihre 
Befunde in der Erkenntnis der körperlichen Störungen erheblich 
gefördert worden wären. Es liegt dies zweifellos zum Teil daran, 
daß die Autoren sich widersprechen und man wegen der un¬ 
genügenden oder mangelhaft mitgeteilten Methodik sich kein Urteil 
über die Tragweite der beobachteten Erscheinungen bilden kann; 
zum Teil liegt es in Schwierigkeiten, die sich jedem, der über stoff¬ 
wechselpathologische Fragen arbeitet, entgegenstellen. An solchen 
Schwierigkeiten ist das Gebiet der Epilepsie besonders reich; 
klinisch ist es nicht genügend abgegrenzt, als daß man sicher sein 
könnte, wirklich identische Krankheitstypen zu untersuchen und 
auch die Schwere der Zustände ändert sich beim einzelnen Epi¬ 
leptiker in unberechenbarem Maße. Es bedarf größeren Materials 
und ausgedehnter Untersuchungsreihen, um Tatsachen, die von der 
Norm abzuweichen scheinen, in sicheren Zusammenhang mit der 
Krankheit zu bringen. 

Von einer zusammenfassenden Darstellung der über Stoffwechsel¬ 
störungen bei Epilepsie vorhandenen Arbeiten sehe ich ab, da sie 
sich fast alle nur mit kleinen Teilen des ganzen Gebietes be¬ 
schäftigen: dagegen werde ich soweit als möglich in den einzelnen 
Kapiteleinleitungen diese Untersuchungen kritisch schildern. 

Die vorliegende Arbeit 1 ) ist in der Zeit vom Sommer 1906 bis 

1) Die Ausbildung in der Methodik klinischer Stoffwechseluntersuchungen 
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1908 vorgenommen und hat zum Zweck, durch methodisch möglichst 
einwandfreie Untersuchungen eine ähnliche Klarheit in die Kenntnis 
elementarer Störungen des Stoffwechsels bei Epileptikern zu bringen, 
wie man sie bei den meisten anderen Krankheiten schon besitzt; 
sie wird außerdem einige Daten über Blut- und Blutdruckverände- 
rungen enthalten. Aus äußeren Gründen mußte ich die Arbeit unter¬ 
brechen. Wegen dieser zeitlichen Beschränkung und der Schwierig¬ 
keit, jederzeit geeignete Patienten zur Untersuchung zu erhalten, 
hielt ich es für richtiger, an wenigen Patienten möglichst gründliche 
und über lange Zeiten hin sich erstreckende Untersuchungen vor¬ 
zunehmen. In mancher Hinsicht ist die Arbeit deshalb nur ein 
Torso geblieben und hat nicht die Ausarbeitung erfahren, die in 
ihrem Plane lag. 

Der Wert von Stoffwechseluntersuchungen hängt von der Metho¬ 
dik ab. Zur Beurteilung der im folgenden geschilderten Resultate 
will ich deshalb zunächst eine Beschreibung der von mir inne¬ 
gehaltenen Methode geben. 

Verwendet zur Untersuchung wurden nur Patienten, die körperlich 
keinerlei andere Störungen zeigten, als die der Epilepsie ; und zwar litten 
alle Patienten an der genuinen Form der Epilepsie und waren klinisch 
einwandfreie Fälle; besonders achtete ich darauf, daß in der Anamnese 
kein Alkoholismus vorkam. 

Zur genaueren Untersuchung gelangten 5 Fälle. Es sind dies: 

Fall A. Therese H., geboren 1882, ledig. Hereditär nicht be¬ 
lastet. Seit dem 2. Jahr typische Krampfanfälle mit Zungenbiß und 
Urinabgang. Intervalle von 2 Tagen bis 1 Woche. Anfälle sistierten 
im li. bis 14. Jahr. Nie Bewußtseinstrübungen. Stets beschränkt, zu¬ 
nehmende Verblödung, sehr vergeßlich, aber peinlich sauber; abstinent. 

Klein, wohlgenährt; trotz mehrfacher gründlicher Untersuchungen 
ßind keinerlei Symptome einer Erkrankung des motorischen oder sensiblen 
Nervensystems nachweisbar (entgegen der Notiz eines früheren Unter¬ 
suchers, der eine leichte Parese der rechten Körperhälfte gefunden haben 
will); starke Demenz, gutmütig. 

Beobachtungszeit vom 15. Juli bis 7. August und 11. September bis 
5. Oktober 1906. 

Diät: Bis zum 26. Juli gemischte Kost von 24 g N-Gehalt, darauf 
Ws 5. Oktober Milchdiät, bestehend aus 2200 ccm Milch, 60 g Mehl, 
20 g Hafermehl, 30 g Gries, 2 Eier und 120 g Semmel mit 16,9 g 
N-Gehalt. 

Fall B. Otto H., Bankbeamter, ledig, geboren 1881. Hereditär 
nicht belastet; normale Entwicklung; seit dem 13. Jahre Anfälle meist 
uut langdauernder Benommenheit, Zungenbiß und Urinabgang; langsam 

verdanke ich Herrn Professor F. v. Müller (II. med. Klinik. München) und 

der Anleitung Herrn Dr. 0. Neuhauers. 
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zunehmende Yergeßlichkeit. Abstinent seit 1905, vorher täglich höchstens 
J /* Liter Bier. Frühjahr 1906 Gonorrhöe, ausgeheilt. 

Patient wurde in tiefem Koma in die Klinik gebracht, erwachte erst 
nach 24 Stunden; in der Klinik kein Anfall beobachtet. Somatisch: 
klein, gut genährt, Nervensystem intakt bis auf sehr lebhafte Patellar- 
reflexe; Aorteninsufficienz, mäßige Herzerweiterung nach beiden Seiten. 
Auffallende Schwerfälligkeit im Denken. 

Untersuchungszeit vom 9. bis 30. Dezember 1906. Milchdiät wie 
Fall A* 

Fall C. Otto St., lediger Bauernsohn, geboren 1891. Hereditär 
unbelastet; mit 1 1 / 2 Jahren Sturz auf den Kopf ohne dauernde Folgen. 
Seit dem 10. Jahr Anfälle von Kopfschmerzen, seit 1905 Absencen, seit 
Frühjahr 1906 Krampfanfälle mit initialem Schrei und starker Asphyxie. 
Nachlassen des Gedächtnisses. 

Mittelgroß, gute Ernährung, somatisch nichts Pathologisches. In 
der Klinik häufige Anfälle von mäßiger Stärke und geringer Dyspnoe. 

Untersuchungszeit: 12. Februar bis 9. März 1907. 

Diät: 2125 ccm Milch, Pfannkuchen und Beismuß, 5 Semmel mit 
17,0 g N pro die. 

Fall D. Seraphine N., geboren 1887, ledig, keine hereditäre Be¬ 
lastung bekannt. Normale Entwicklung; mit 13 Jahren Ohnmächten; 
vom 15. Jahre an Krampfanfälle, seit 4 Jahren fast nur nachts; oft Urin¬ 
abgang dabei. Ging geistig stark zurück; Wandertrieb zur Zeit der 
Anfälle. Abstinent. 

Somatisch: klein, mittlerer Ernährungszustand, anämisch. Auffallend 
hoher Gaumen; innere Organe und Nervensystem ohne pathologischen Befund. 

In der Klinik traten die Anfälle meist serienweise auf: 2 bis 8 Tage 
lang erfolgten allnächtlich zwischen 9 und 4 Uhr etwa 1 bis 8 Anfälle: 
tagsüber in solchen Zeiten zunehmende Benommenheit, zuletzt erregte 
Verwirrtheitszustände. Solche Anfallsserien wiederholten sich zeitenweise 
alle 1 bis 2 Wochen; dann aber traten wieder monatelang nur einzelne 
leichtere Anfälle nachts mit geringer Beeinflussung des Allgemein¬ 
befindens auf. 

Untersuchungszeiten: Vom 11. Mai bis 30. Juni 1907, vom 30. Ok¬ 
tober 1907 bis 12. März 1908, vom 24. März bis 4. April und vom 
2. September bis 6. Oktober 1908. 

Diät: Während der ganzen Zeit, mit 2 kurzen Ausnahmen, täglich 
folgender Speisezettel: 2125 ccm Milch, 30 g Mehl, 40 g Reis, 1 Ei? 
3 Semmel, 10 g Butter, 9 g Zucker, 2 g Salz, 125 ccm Apfelmuß, 250 ccm 
Himbeerlimonade ; zusammen durchschnittlich 15,37 gN und 2165 Kalorien. 

Fall E. Friedrich H., geboren 1883, lediger Buchdrucker. Here¬ 
ditär nicht belastet; Anfälle seit dem 8. Jahr, zeitweise starker Potus 
seit dem 20. Jahr. In der Klinik einige schwere Krampfanfälle. 

Somatisch: gesteigerte Reflexe, sonst normal. 

Untersuchungszeit: 23. März bis 3. April 1908. Milchdiät wie bei 
Fall I). 

Fall F. Fanny L., verheiratet, geboren 1883. Ein Bruder leidet 
an Krämpfen. 7-Monatskind. Seit dem 15. Jahr Anfalle, seit 1905 Ver- 
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schlimmerung: häufig Verwirrtheitszustände, deswegen viermaliger Auf¬ 
enthalt in der Klinik seit 1905; verfiel am 26. März 1908 in einen Status 
epilepticus mit vielen und starken Krampfanfällen und starb am 27. März 
7 Uhr abends; Aderlaß am 27. 2 Uhr nachmittags ; Sektion (pathologisches 
Institut) am 28. 12 Uhr mittags; keinerlei Verwesungserscheinungen. 

Während der Untersuchungszeit hüteten alle Patienten fast ständig 
das Bett; in seltenen Ausnahmen war ihnen ein kurzer Aufenthalt im 
Zimmer erlaubt. 

Der Speisezettel war für die einzelnen Patienten täglich der¬ 
selbe, eine Maßnahme, die die Untersuchung und die Beurteilung der 
Resultate sehr erleichterte und von den durchgängig deutlich verblödeten 
Kranken leicht und willig ertragen wurde. Die Speisen wurden im 
Rohzustand auf einer bis auf 2 mg genau zeigenden Wage abgewogen. 

Die Patienten waren Tag und Nacht unter Überwachung; da die 
Betten in der nächsten Nähe der Nachtwache standen, so konnte auch 
nachts jede Bewegung leicht überblickt werden. 

Der Urin wurde in 24stündigen Portionen abgegrenzt und tagsüber 
3- ev. 4-mal aufgefangen und sofort im Eisschrank aufbewabrt. An 
Anfallstagen versuchte ich anfangs den Urin vor dem Anfall genau von 
dem nach dem Anfall zu trennen ; ich erlebte jedoch so viele Mißerfolge, 
daß ich mich entschloß, zu bestimmten Stunden abzugrenzen, die mög¬ 
lichst nahe an den zu erwartenden Anfällen lagen. 

Der Kot wurde mit Karmin und Kohle abgegrenzt. 

Die Temperatur wurde für gewöhnlich 3 mal täglich unter der 
Achsel, zuzeiten (auch nachts) alle 3 Stunden gemessen. 

Das Körpergewicht wurde morgens nüchtern nach dem Urin¬ 
lassen um 6 x I 2 Uhr feßtgestellt. 

Die sämtlich von mir selbst ausgeführten Analysen wurden regel¬ 
mäßig in den Morgenstunden angesetzt und doppelt ausgeführt; wo nichts 
anderes erwähnt ist, bestimmte ich den Stickstoff nach Kjehldal mit 
Cochenille als Indikator, das Ammoniak nach Schlösing, die Harn¬ 
säure nach Ludwig-Salkowski mit Wägnng der Kristalle, dio 
Phosphorsäure mit Uranacetat und Cochenille, Chlor nach Arnold, Harn¬ 
stoff nach Mörner-Sjöqvist mit der Modifikation von Polin, Xanthin¬ 
hasen nach Camerer -Arnstein, die Harnacidität nach Moritz 
gegen Phenolphthalein, das spez. Gewicht des Urins mit dem Aräometer. 
Der Blutdruck wurde mit dem Recklinghausen’sehen Apparat be¬ 
stimmt, die Blutkörperchen in dem Thoma Zeiß’schen Apparat gezählt. 

Eine der notwendigsten Handhaben zur Beurteilung der Ana¬ 
lysenresultate bilden bei Stoffwechseluntersuchungen Körpergewiclits- 
undTemperaturkurven; ich will sie darum gleich vorweg besprechen. 

Körpergewichtsschwankungen bei Epileptikern finden sich 
in der Literatur angegeben von französischen Autoren und zwar 
wollen sie ganz exzessive Schwankungen beobachtet haben. 

Wie ich überhaupt krankhafte Veränderungen des Stoffwechsels 
nur bei einem Teil meiner Patienten beobachten konnte, so fanden 
sich Schwankungen des Körpergewichts im Gefolge der Anfälle 
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auch nur bei der Patientin D. Das Gewicht der Patienten A. und 
B. blieb entweder konstant oder stieg gleichmäßig. Aus der Körper¬ 
gewichtskurve der Patientin D. dagegen geht hervor, daß im Ver¬ 
lauf einiger Anfallstage, trotz gleichmäßiger Wasser- und Nahrungs¬ 
aufnahme, das Körpergewicht regelmäßig um 200 g bis 1 kg sinkt, 
daß es aber in den folgenden Tagen sich schnell wieder auf die 
alte Höhe hebt, eine Tatsache, die, zusammengehalten mit der 
weiter unten besprochenen vermehrten Wasserabgabe im Urin und 
Schweiß, wohl den Schluß gerechtfertigt erscheinen läßt, daß es 
diese Faktoren sind, welche die Verminderung des Körpergewichts 
bewirken (vgl. Kurve I und II auf Tafel IV). 

Die Temperaturkurve der Patienten A. und B. ist normal. 
Bei der Patientin D. zeigt sie das charakteristische Verhalten, 
wie ich es in der Arbeit von Witkowski 1 ) aus dem Jahre 1886 
beschrieben finde. Die Temperatur zeigt während der Anfalls¬ 
periode ein langsames, treppenförmiges Ansteigen und erreicht 
gegen Ende die größte Höhe, um danach mehr oder weniger schnell 
in 1—3 Tagen wieder zur Norm herabzusinken (vgl. Kurve I und II). 

Bemerkenswert ist, daß sich die höchsten Temperaturen nicht 
etwa zur Zeit der Anfälle einstellen, sondern ganz unabhängig 
davon in den späteren Nachmittagsstunden. Es bestätigt sich hier, 
worauf Witkowski besonderes Gewicht legte, daß die Temperatur¬ 
steigerung mit Bewußtseinstrübungen zusammen vorkomme; nur 
der Fall D. hat solche gezeigt und nur bei ihm traten die Tempe- 
ratursteigerungen auf. Dies gilt für Zeiten, wo schwere Anfalls- 
perioden mit anfallsfreien Zeiten abwechselu; zu Zeiten aber, wo 
nur einzelne, leichtere Anfälle in unregelmäßigen Intervallen auf- 
treten, stellen sich nicht nur fast regelmäßig am Tage nach den 
Anfällen Höchsttemperaturen von 37.5—37,8 ein. sondern die Tempe¬ 
ratur steigt hier und da auch an anderen anfallsfreien Tagen auf 
ähnliche Werte, ohne daß eine Ursache ersichtlich wäre (vgl. Ta¬ 
belle VIII p. 165). 

Blutdruck- und Pulsveriinderungen zur Zeit des epilep¬ 
tischen Anfalls sind schon von den verschiedensten Autoren5 
beschrieben worden. Ausgedehnte Untersuchungen bei der Patien¬ 
tin L). haben mir gezeigt, daß auch in anfallsfreien Zeiten kleinere 
Schwankungen bestehen, die einen sehr feinen Indikator des körper- 


l j Berliner k 1 in. W<»<henschr. lSNfi p. 739 f. 

2) Literatur bei B i n s w a n o-e iv Pie Epilepsie. Nothna^eLs Handbuch der 
speziellen Patli. u. Therapie 189!) p. 216f. 
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liehen Zustandes bilden. Es war mir bei dieser Patientin eine 
sehr energische Spannung der Arterien während der Anfallsperiode 
aufgefallen, zusammen mit einer Beschleunigung des Pulses. Durch 
7 Wochen nahm ich deswegen regelmäßig mittags und abends vor 
den Mahlzeiten eine Bestimmung des Blutdrucks und der Pulszahl 
vor; den Puls ließ ich außerdem durch die Schwester dreimal täg¬ 
lich zählen, ev. alle 3 Stunden. Dagegen verzichtete ich wegen 
der Umständlichkeit der nächtlichen Untersuchungen auf die ge¬ 
nauere Verfolgung der Blutdruckverhältnisse während des Anfalles, 
zumal mir auch das Bild durch Hinzutreten der Krämpfe nur ein 
unentwirrbares Durcheinander von primären und sekundären Stö¬ 
rungen zu geben schien. Als gelegentliche Beobachtungen will 
ich nur erwähnen, daß anscheinend kurz vor dem Anfall der Blut¬ 
druck ganz besonders hohe Werte annimrat, und daß ferner häufig 
eine Blutdruckherabsetzung und Verminderung der Pulszahl ca. 
5 Minuten nach Beginn der Krämpfe eintritt; die Blutdruckherab¬ 
setzung habe ich nicht gemessen, schließe sie aber aus dem Ver¬ 
siegen der Bluttropfen aus einer Stichwunde der Fingerbeere in 
der Zeit von etwa 5—10 Minuten nach den Anfällen, so daß ich 
Mühe hatte, die nötige Blutmenge zur Zählung der weißen Blut¬ 
körperchen zu erhalten. Der Puls war dabei auffallend weich. Ich 
beobachtete dies bei der Patientin D. mehrmals und auch beim 
Patienten E. 

Die Untersuchung des Blutdrucks wurde wie üblich an der 
liegenden, sich völlig ruhig verhaltenden Patientin angestellt; der 
linke Arm wurde zur Anlegung der Manschette benutzt und durch 
Unterlagen auf die Höhe des Herzens gebracht. Aus den unten 
mitgeteilten Zahlen geht hervor, daß regelmäßig vor einem Anfall 
der Blutdruck steigt, und zwar läßt sich das meist schon 24 bis 
36 Stunden vorher konstatieren; der Puls kann dabei noch völlig 
ruhig und gleichmäßig sein. Während einer Anfallsperiode bleibt 
der Blutdruck dauernd hoch und erreicht mit 186 mm Wasser das 
Maximum (normal 142—148); ihm parallel steigt auch die Puls¬ 
zahl auf ganz beträchtliche Werte, von 76 auf 130; einige Stunden 
nach Beendigung der letzten Anfälle sinkt der Blutdruck langsam 
wieder ab, um in 1—2 Tagen die Norm zu erreichen, die er in 
anfallsfreien Zeiten ganz gleichmäßig einhält (vgl. Tabelle XXV 
P- 199 und Kurve I, ferner Tabelle XII p. 170 und XXI p. 189). Aus 
diesen Befunden glaube ich mit einiger Wahrscheinlichkeit im 
wesentlichen auf eine Alteration des vasomotorischen Systems 
schließen zu dürfen, die schon stundenlang vor den Anfällen ein- 
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setzt, während der ganzen Anfallsperiode bestehen bleibt und 
sekundär die Herztätigkeit in Mitleidenschaft zieht. 

Erwähnen will ich auch noch, daß mir zeitweise starke Un¬ 
gleichmäßigkeiten der Herztätigkeit aufgefallen sind, die in einem 
gewissen Zusammenhang mit den Anfallen zu stehen scheinen: sie 
betrafen Größe und Schnelligkeit der Herzaktion; gleichzeitig 
schwankte auch der Blutdruck alle 20—30 Pulsschläge um fast 
10 mm Wasser hin und her. 

Die meiste Zeit aber war, wie schon erwähnt, Blutdruck und 
Herzaktion regelmäßig. 

Bei der nun folgenden Darlegung der bei den Exkretanalysen 
erhaltenen Resultate bespreche ich zuerst die Ausscheidungsverhiilt- 
nisse des Urins, d. h. die Urinmenge, das spezifische Gewicht des 
Urins und die Albuminurie der Epileptiker. 

Die Urinmenge schwankt beim gesunden Menschen bei 
gleicher Wasser- und Nahrungsaufnahme und gleichen Temperatur¬ 
verhältnissen nicht stark hin und her; jedoch darf man, um die 
Wasserzufuhr genau zu regeln, keine Speisen wählen, die beim 
Kochen oder Braten stark der langdauernden Hitze ausgesetzt sind 
und dabei leicht sehr verschieden an Wassergehalt werden können. 
Da diese Vorsichtsmaßregel bei meinen Patienten nicht angewendet 
wurde, so sind die Resultate in dieser Hinsicht nicht ganz ein¬ 
deutig; aber auch wenn wir diese Kritik anlegen, so geht doch 
aus den Zahlen der Patientin D. hervor, daß in den Anfallsperioden 
eine Polyurie gegenüber der Norm besteht; aus den Zahlen der 
übrigen Patienten ist nichts Regelmäßiges zu ersehen. Ich kann 
damit also die Angaben verschiedener Autoren') in dieser Richtung 
bestätigen. Es fragt sich nun, in welchem zeitlichen Zusammen¬ 
hang mit den Anfällen selbst diese Polyurie steht, und es ergibt 
sich, daß an Anfallstagen meist die Urinmenge sehr beträchtlich 
vermehrt ist, und daß diese Vermehrung in einzelnen Fällen mit 
zweifelloser Deutlichkeit in den Nachtportionen nach den Anfällen 
auftritt. Ein deutliches Beispiel bieten folgende Zahlen: 


Tabelle I. Fall I). 


Dutum 

Ab^raizungs- 
: zeit 

Trin 

spoz. ! 
Gewicht 

Feste Be¬ 
standteile 

11. DH IS 

12 1-1 

*;:io_t)ih> 

533 

1022.o 

2H -° 41,9 


385 

101 o.5 | 

1H,9 ’ 

1H/14. 


yit; 

1022 

47.0 


kein Anfall, 
do. 


1) l.’it. aus Ifinswauger. Die Epilepsie p. ji'ilf. 
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Fortsetzung der Tabelle I. 


Datum | 

1 Abgrenzungs¬ 
zeit 

Urin 

' 

1 Spez. 
Gewicht 

Feste Be- ! 
standteile 


II. 1908 



1 

1 

1 


630—900 

511 

1025 

1 29 - 8 *** 

1 Anfall: 

14/15. 

900—630 

523 

1017 

1 20,7 * >0 - 5 

1022 

15/16. 

63o_9oo 

620 

1025 

S «- 1 59,6 

2 Anfälle: 

1 

900—6-w 

840 

1012 

23,5 ’ 

1010 1245 

1617. 

630-915 

798 

1019 

50,2 

2 Anfalle: 

1 

915—630 

472 

j 


8*2 580 

1?/18 

630—900 

503 

1025 

29,3 

7 I 1 Q 

1 Anfall: 


92J—63U 

334 

1020 

15.6 44 > 9 

’ 

230 

i o ii n 

630—900 

579 

1026 

35,1 „ 


1819. 

900_630 

469 

1014 

15,3 o0 ’ 4 

kein Anfall. 

1920. 

630—922 

690 

1017 

27 ’ 4 44,0 

do. 


900—630 

348 1 

1020,5 

16, 6 ’ 



Daß diese Polyurie dem Körper wirklich Wasser entzieht, geht 
aus der den Anfallsperioden mit Regelmäßigkeit folgenden Oligurie 
hervor, die einige Tage anhält und wobei die Harnmenge um etwa 
dieselbe Größe unter der Norm bleibt, als sie vorher über die Norm 
gestiegen war. 

Das spezifisches Gewicht des Urins gibt mit dem Haeser- 
schen Koeffizienten multipliziert einen ungefähren Überblick über 
das Gesamtgewicht der im Urin gelösten Bestandteile und muß 
sich bei gleichmäßiger Nahrung umgekehrt proportional zu den Urin¬ 
mengen verhalten. Aus unproportionalen Schwankungen darf 
man daher auf Vermehrung oder Verminderung von Urinbestand¬ 
teilen schließen. Bei den Patienten A. und C. sind die spezifischen 
Gewichte an Anfallstagen und Normaltagen etwa gleich (siehe Ta¬ 
belle II p. 157). Bei der Patientin D. dagegen läßt sich regelmäßig 
in Begleitung der Anfälle ein unproportionales Steigen des spezi¬ 
fischen Gewichtes konstatieren, wie aus der obenstehenden Tabelle I 
zu ersehen ist, und in anfallsfreier Zeit hat sie bei gleichmäßiger 
Kost bemerkenswerterweise ständig ein kleineres spezifisches Ge¬ 
wicht als eine gesunde Kontrollperson (siehe Tabelle VI p. 160). 
Wir dürfen also bei dieser Patientin im Urin nach Anfällen eine 
Vermehrung gewisser Urinbestandteile erwarten und umgekehrt in 
normalen Zeiten eine Verminderung gegenüber der Norm. 

Solche abnorme Urinbestandteile, auf die man bei jedem Pa¬ 
tienten zuerst fahndet, sind Zucker und Eiweiß. Zucker nachzu- 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




156 


VI. Rohde 


weisen ist mir bei keinem meiner Patienten weder in einer An¬ 
fallsperiode noch in normalen Zeiten gelungen. Dagegen habe ich 
über die Albuminurie einige Befunde gemacht, die erwähnens¬ 
wert sind. In der Literatur schwanken die Angaben hin und her. 
Einige Autoren sprechen von 100 °/ 0 Vorkommen, andere wieder 
von 50 p / o x ) und weniger. Bei den von mir untersuchten Patienten 
konnte ich nur beim Falle A. das Fehlen einer Albuminurie so¬ 
wohl während als nach den Anfällen feststellen, alle anderen Pa¬ 
tienten dagegen zeigten deutliche Albuminurie nach den Anfällen. 
Am stärksten war sie bei dem Patienten B. ausgeprägt, der nach 
einem epileptischen Anfall in tiefem Koma in die Klinik geschaßt 
wurde; es fiel bei der Kochprobe reichlich Eiweiß aus, in der 
schätzungsweisen Menge von 1 °/ 0 . Diese Menge ging parallel der 
Besserung schrittweise in den nächsten 3 Tagen zurück, mit ihr 
auch das Auftreten von massenhaften granulierten Zylindern, 
die meines Wissens noch nicht bei der Epilepsie beobachtet worden 
sind; zuletzt war der Urin eiweiß- und zylinderfrei. Ich achtete 
in der Folgezeit daher auf diese Erscheinung und es gelang mir. 
auch bei den Patienten C., D. und E. im Urin nach Anfällen neben 
dem Eiweiß einzelne hyaline oder granulierte Zylinder nachzu¬ 
weisen. — Noch bei 7 anderen Epileptikern habe ich auf Zylinder 
gefahndet und 5mal positive Resultate erhalten; es fanden sich 
einzelne hyaline oder leicht granulierte Zylinder und bei allen 
bestand Albuminurie geringen Grades nach den Anfällen. — Bei 
den Albuminurien der Patienten C. und D. wurde neben den durch 
Kochen fällbaren Eiweißarten auch der durch Essigsäure in 
der Kälte fällbare Eiweißkörper ausgeschieden; er war 
fast stets nachweisbar und machte an anfallsfreien Tagen fast 
immer die Gesamtheit alles nachweisbaren Eiweißes aus, an Anfalls- 
tagen meist den größten Teil (erschlossen aus dem Vergleich beider 
Niederschlage). Jedoch überschritten die erhaltenen Niederschläge 
fast nie die Dichte einer Opalen Trübung; nur bei ganz schweren An¬ 
fällen traten leicht flockige Niederschläge auf, die J /-2 Bis 1 Kuppe 
füllten. Die Ursache dieser Nierenreizung, denn eine solche ist ja 
zweifellos an/.unehmen bei Eiweiß- und Zylinderausscheidung, ist 
schwer anzugeben man wird sie wohl in Substanzen suchen müssen, 
die im Anfall ausgeschieden werden. Klinisch merkwürdig bleibt 
aber immer die restlose Besserung dieser Zustände nach Aufhören 
der Anfälle. Bei der langen Dauer, die die Albuminurie haben 

1) Voisin et Perron. Arcli. de N'eurol. XXIII p. 3Ö3, 1892. 
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kann (vgl. Fall B.), scheinen mir mechanische Ursachen (vgl. die 
Albuminurie nach Thoraxkompression) eine geringe Rolle zu spielen. 

Nach diesen Untersuchungen, die geeignet sind, eine ungefähre 
Orientierung über zu erwartende Veränderungen zu geben, wende 
ich mich den eigentlichen Stoffwechseluntersuchungen zu und fange 
mit dem Chlorstoffwechsel an. Dieser scheint mir bei der 
Patientin A. normale Verhältnisse zu besitzen; denn vor und nach 
einem Anfall wird im Vergleich zu einem normalen Tage genau die¬ 
selbe Menge Chlor ausgeschieden (Tabelle II), und ferner ent¬ 
ledigte sich der Körper einer beträchtlichen Menge Kochsalz, die 
ohne vermehrte Wasserdarreichung gegeben wurde, in der nor¬ 
malen Zeit (Tabelle HI). Bei der Patientin D. dagegen schienen 
mir genauere Untersuchungen wegen der hie und da auftretenden 
Schweiße und des damit verbundenen unkontrollier baren Kochsalz- 
verlustes unangebracht und ich habe nur kurze Zeit Chlorbestim¬ 
mungen ausgeführt. Die erhaltenen Zahlen schwanken stark hin 
und her und lassen sowohl mit den Anfällen als auch mit den 
Urinmengen 5 ) einen gewissen Zusammenhang erkennen. Es ver¬ 
lohnte sich vielleicht bei geeigneteren Patienten diese Verhältnisse 
genauer zu studieren. 


Tabelle II. Fall A. 


Datum 

Abgren- 

! 

| zungszeit 

i 

Urin 

Spez. 

Ge¬ 

wicht 

Feste 

Be¬ 

stand¬ 

teile 

A 

1 

1 

NaCl 

X 

VII. 06. 



i 





19.20. 

700 _ 515 

678 

; 1021 

38,2 

— 1,36 

8,10 

7,95 ( 1 Anfall: o 15 


515—900 

! 190 

10:)0 

13,3 

— 2,06 

1,80 

1 11.73 


900—700 

447 

1029 1 

j 30,2 

— 2,05 

1 3,56 

1 ' l 

20 / 21 . 

700 _ 515 

! 850 

1018 

35,7 

— 1,3 10 

8,45 ! 

i 8,14 | kein Anfall. 


513—900 

184 

1026 

11.2 

— 1,94 

1.83 

11,91 i 

I 

900 — 700 

445 

1029 

30,1 

— 2,105 

4,06 



i 



Tabelle III. Fall 

A. 

Datum 

Urin 

Spez. 
j Gewicht 

NaCl 1 

1 


X. 06. 
1 / 2 . 

1602 

’j 1017 

11.09 


2/3. 

1625 

! 1023,5 

24.71 

13,7 g Kochsalz. 

3/4. | 

1040 

: 1025 

10.95 



1) Vgl. Voisin u. Krautz, Areh. de medic. exper. et d'anat. path. 17. 
205—42. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 


158 


VI. Rohdk 


Über den Eiweißstoffwechsel war bisher bekannt, daß nach I y 
Anfällen sich vermehrte Stickstoffausscheidung nachweisen ließe; 1 i 
eine Behauptung, der aberKrainski entgegentrat auf Grund von I - 
Untersuchungen an 5 Epileptikern, deren Resultaten man jedoch I k 
wegen der Ungleichmäßigkeit der Kost mit Skepsis begegnen muß. 1 •••it 
Auch aus den Thyreoidinversuchen Hoppe’s 1 2 ) geht hervor, daß 1 ^ 
der Eiweißstoffwechsel durch Thyreoidin etwa wie ein normaler 
verändert wurde, also wohl als normal angesehen werden konnte. Im 
und daß der Stoffwechsel in der thyreoidinfreien Zeit normal war, I :n 
Was nun meine eigenen Untersuchungen anlangt, so haben sie er- r% 
geben, daß man zweierlei Arten von Patienten unterscheiden muß. I „ ‘ 
Es stehen mir 3 Fälle zur Verfügung; 2 davon, A. und C., verhielten I ä 
sich in ihren quantitativen und qualitativen Verhältnissen normal. I • 

Patientin A. hatte ich Gelegenheit in 2 getrennten Perioden IJ' 
zu untersuchen und fand ihre N-Bilanz soweit normal, daß ich keine I 
Veranlassung sah, noch genauer den Verhältnissen nachzugehen. I i( 
In der Periode vom 29. Juli bis 6. August 1906 hat die Patientin 1 ; 
155,8 g N zu sich genommen und 153,9 g ausgeschieden. Es bleibt I 
also nur eine Differenz von 1,9 g N. In der zweiten Periode, vom I 
22. September bis 1. Oktober 1906 betrug die Einnahme 190,6 g K I 
und die Ausgabe in Urin und Kot 190,6 g. Ebenso verhielt sich 1 
ein zweiter Patient C., der in 6 Tagen, vom 14. bis 19. Februar 1 
1907, 104,7 g N erhielt und 102,6 g ausschied. 1 

Ich muß aber zu diesen Versuchen bemerken, daß die Patienten | 
täglich nur insofern dasselbe Essen erhielten, als alle Speisen zu- I 
gewogen wurden; dagegen nahm ich als N-Gehalt der Milch nur I 
einen Durchschnittswert aus einer Anzahl von Analysen an, und 1 
der Kot wurde mit einer Ausnahme nicht extra analysiert, sondern | 
ein Durchschnittswert von 1,0 g pro die eingesetzt, der sich bei 
normaler Verdauung gewöhnlich bei späteren Versuchen für diese 
Kost ergab. 

Auch in qualitativer Hinsicht habe ich wenigstens bei der 
Patientin A. keine Abweichung von der Norm beobachten können. 
Bei 29,52 g N fand ich 85.9% Harnstoff, bei 16,7 g 86,4% Harn¬ 
stoff; ebenso konnte ich keine Einwirkung der Anfälle auf die 
Stickstotiäusscheidung beobachten, wie aus Tabelle II, p. 157, u. XIII. 
p. 172, hervorgeht. 

1) Krainski, Zeit*chr. f. Psychiatrie 54 p.612—665 und Stoffwechsel hei 
Epilepsie. Charkow 1895 u. 18% (russisch). 

2 ) Froehner u. Hoppe, Psychiatr. Woehensehr. 1899. 
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So wenig Auffallendes also die eben genannten Patienten dar¬ 
boten, so starke Veränderungen fielen mir bei der Patientin D. 
auf, die ich im Jahre 1907 und 1908 längere Zeit beobachtete. 

Da mir auf diese Resultate viel ankommt, so muß ich zur 
Methodik noch einige Worte sagen. 

Da9 Essen *) wurde nicht nur täglich in seinen Rohmaterialien zu¬ 
gewogen (in der ersten Periode, Mai und Juni 1907, von der Küchen¬ 
schwester, in der zweiten Periode, November bis Januar, von mir selbst), 
sondern ich sorgte in der zweiten Periode auch durch Aufbewahren 
größerer sterilisierter Milchmengen dafür, daß die Patientin Tag für Tag 
in der Milch eine genau bekannte Menge N-haltiger Substanz zugeführt 
erhielt, da ich die Erfahrung gemacht hatte, daß unsere Milch um fast 
10 °, M am N-Gehalt wechseln kann. Mehl und Reis wurden für die ganze 
Zeit in einer großen Portion in verschlossenen Glasgefäßen aufbewahrt. 

Der Urin wurde von 6^°—12 00 , von 12 00 —92?, von 922—1122 und 
von 1122-6 30 aufgefangen. 

Der Kot wurde alle 2 Tage mit Kohle oder Karmin abgegrenzt 
und sein N-Gehalt analysiert. 

Die einzigen Ungleichmäßigkeiten der Nahrung, die ich nicht be¬ 
seitigen konnte, kamen von der ungleichen Größe der Eier und ev. der 
Semmeln; jedoch wog ich die einzelnen Eier ab und berechnete ihren 
Stickstoffgehalt aus einem gefundenen Durchschnittswert, die Semmeln 
(sog. Kaisersemmeln) hatten, wie ich mich mehrfach überzeugt habe, einen 
auffallend gleichen Stickstoffgehalt; auch machen sie im ganzen ja nur 
10 0 0 der gesamten N-Menge aus, so daß geringe Abweichungen nicht 
stark ins Gewicht fallen können. Nun ging endlich eine gewisse N Menge 
verloren durch Speisereste in den Schüsseln; ich ließ daher alle Reste zu- 
sammenspülen und fand als täglichen Durchschnittswert 0,23 g N, was 
mit 0,3 g N täglich als Verlust am Gesamtstickstoff in Abrechnung ge¬ 
bracht wurde. 

Von den bei dieser Patientin erhaltenen Resultaten will ich 
zuerst die Gesarat-N-Bilanz besprechen; in beiden Perioden war 
das Ergebnis genau dasselbe: Es fanden nämlich in den normalen 
Zwischenzeiten starke und dauernde N -Retentionen statt. Ich 
konnte folgende Zahlenreihen feststellen. 


Tabelle IV. Fall D. 

I. Periode. 

Datum 

Einnahme 

1 Aus S abe . Bilanz 

| Urin-N , Kot-N i 

1907 

1LV.-27.VI. 

744,5 

573,6 

53.2 -j-117,7 Körpergewicht: 45,0—46.7 


1) Speisezettel siehe p. 150. 
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Da die Patientin in dieser Zeit um 1,7 kg schwerer geworden 
ist, so müßte man dieses Gewicht als Zunahme an Maskeleiweiß 
rechnen und von der gefundenen Zahl 57,8 g Stickstoff abziehen; 
es bleiben somit jedenfalls noch 59,9 g N Überschuß; jedoch glaube 
ich nicht, daß diese Korrektur anzubringen nötig ist, weil die 
Patientin sichtlich durch Zunahme des Fettpolsters schwerer ge¬ 
worden ist, und sie auch in langen Perioden der 2. Periode genau 
die gleichen N-Retentionen zeigt ohne wesentliche Zunahme des 
Körpergewichts. 

Tabelle V. Fall D. 

II. Periode. 


Datum 


[Einnahme „ . „ 

Unn-N Kot-N 


Bilanz 


1907 

2 . XI.-6. XII.| 

545,63 

423.07 

39.72 ! 

t 

-(-82,84 Körpergewicht: 50,7-51.5 

10.—20. XII. 

163,17 

118,18 

13,70 | 

+ 31,29 j n 50.6-51,6 

1908 | 




1 

5.—11. I. 

336,46 

242,75 

30,68 

+ 63,03 j „ 51,5-52.9 

u. 13.-28 I. 




Summe 

1045,26 

784,00 

| 84,10 

+ 177,16 


Diese Resultate waren so auffallend, daß ich einem anderen 
Patienten mit gesundem Stoffwechsel an denselben Tagen zum Ver¬ 
gleich dieselbe Kost reichte, um mich sicher davon zu überzeugen, 
daß nicht irgendwelche Versuchsfehler mir entgangen seien. Aus 
dem Resultat ist ersichtlich, daß dieser Patient, der an Muskel¬ 
atrophie infolge Kinderlähmung und allgemeinen hysterischen Be¬ 
schwerden litt, sich in wenigen Tagen, wie es der Norm entspricht, 
mit der Kost in N-Gleichgewicht setzte; Patientin D. war in der 
Untersuchungszeit anfallsfrei. 

Tabelle VI. 


Full D. 


Kontrollfall R. 


^ r ‘ S P ez - ~~ 

M ^ S Urin Oe~ 


Spez. x N-Ans- j s 
We- suheidun^| Jj 

wicht L* Urin Koti Ä 


' * Spez. N-Aus- g 

-o S Urin Ge- scheidungi « 

* j I wicht '11 Drin |Kot| ® 


III. 08.1 I ! . , . . , . , 

.*,30 54 6 14.5 .1605 — ! — 10.55 1.011 + 2.9 51,0 14.5 128l! — I — ,12,821,15 4-0,6 

3Ü'3l. -bi.2 '12.8 930 1021,5 46.6 .10.52 1,00 + 1.2 50,7 14,5 j «45 1022,5 .49,6 112,9611,15 +0.4 ^ 

' ! ' ' i , 1 , 31. 


I : ' ' 1 l I I 

.ji /1 54 2 15.2 1245 1016 46.4 11.60 1.09 -4-2.5 50.7 15.2 ,1354 1016,5151,3 13,5311,15 +0.5 

, io' '->+2 15.3 1055 1020 49.1 11.S2 1.H9 — 2 2 51,0 15.3 942 1022.5 +9,4 13,821,15 + 0,1 

.+3 :i>4+ 15.3 1353 1015.5 4S.9 12.10 1.09 —2.1 51,3 15,2 13484016,5151,8 14,2911,16-0.2 
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An Fehlern der Methodik konnte also das erhaltene Resultat 
nicht liegen; nur zwei Quellen des N-Verlustes sind noch zu be¬ 
denken: die Menses und der N-Verlust durch die Haut. Die Menses 
waren nnn aber, wie ich mich selbst an den Vorlagen überzeugte, 
von normaler Stärke, und ich kann daher für sie die von Hoppe- 
Seyler 1 ) gefundene Mittelzahl von 37,7 ccm Blut, d. h. für 3 Menses 
= 1,44 g Stickstoff setzen. Die zweite Fehlerquelle, die in den 
flüchtigen nächtlichen Schweißen liegt, die häufig zu Zeiten der 
Anfälle anftraten, kann unmöglich so groß sein, daß sie an dem 
erhaltenen Resultat etwas Wesentliches ändern könnte; fanden doch 
Zuntz und Schumbug nach 5—6ständigem Marsch nur 0,4 bis 
0,6 g N in den Kleidern und Kramer 2 ) schätzt den täglichen 
Stickstoffverlust bei schwerer Arbeit und großer Hitze auf ca. 1,0 g 
pro die. Die Schweiße der Patientin dauerten aber immer nur 
wenige Minuten, waren nur während der Anfallsnächte vorhanden 
und hätten sich bei größerer Stärke — ich achtete besonders dar¬ 
auf — durch den Geruch bemerkbar gemacht. Auch war in der 
Atemluft oder den Ausdünstungen der Patientin nichts von Ammo¬ 
niak zu bemerken. — Wegen der prinzipiellen Bedeutung dieser 
Befunde ließ ich zum Vergleich einmal eine N-Bestimmung nach 
Dumas ausführen; sie ergab genau denselben N-Gehalt des Urins 
wie durch die K j e 1 d a h 1 - Bestimmung gefunden wurde: 

N nach Kjeldahl = 0,84°/ 0 , 

N nach Dumas =0,82°/o- 

Betracbteu wir nun genauer die Werte der Stickstoffausschei¬ 
dung, so zeigt sich eine fast regelmäßige Periodizität. Die Zahlen 
sind am niedrigsten kurze Zeit vor den Anfällen; dann, mit Beginn 
der Anfälle — 2 mal sogar schon einige Zeit vor Beginn —, fangen 
sie an zu steigen, bis sie gegen Schluß der Anfallsserie ihren Höhe¬ 
punkt erreichen. Meist dauert die vermehrte Stickstottäbgabe noch 
einen Tag nach Schluß der Anfälle fort, um dann wieder allmählich 
zu sinken. Kleine, einzelne Anfälle entbehren dieser Begleiterschei¬ 
nung; dagegen ist sie z. B. an der Anfallsperiode vom 14.—17. Februar 
deutlich zu verfolgen (vgl. Kurve H mit Tabelle XXVI, p. 200). 

Eines ergibt sich hieraus mit Sicherheit: ein fester zeitlicher 
Zusammenhang zwischen dem einzelnen Anfall und 
derN-Ausscheidung läßt sich nicht erkennen; vielmehr scheint 


1) Hoppe-Seyler, Zeitschr. f. physiol. Chemie 42 p. 545. 

2) Cit ans Noorden, Handb. der Pathologie des Stoffwechsels 1907, I, 
p. 384. 

bestach#* Archiv für klin. Med. 9ä. Bd. 1 1 
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es der ganze statusartige Zustand zu sein, von dem die N-Ausfuhr 
beeinflußt wird. Dafür spricht noch, daß in den einzelnen Portionen 
nicht etwa die Stunden nach den Anfallen — also die Nachturine - 
den größten Stickstoffgehalt haben, sondern daß die Steigerung der 
N-Menge am Anfallstage hervorgerufen wird von einer Steigerung 
der N-Ausfuhr während des Tages (vgl. folgende Zahlen). 


Tabelle VIL Fall D. 


Normal tage 


Anfallstage 


Datum 


Abgren- 

zungszeit 

L. i 

luruii 

i 1 

Spez. 

Ge¬ 

wicht 

N 

1 


Datum 

Abgren- 

zuugszeit 


i i 




XII. 07. 



630— 902 

1430 

1025,5 

5,09 

kein Anfall 

4/5. 

630. 

-1122 

goo. „ßio 

510 

1014 

2,99 


i 

H00_ 

-630 

fj.io—lloo 

829 

1016 

6,62 

(lo. 

5/6. 

6 ; Jo. 

-100^ 

1 ] 00—(j'io 

367 

1014,5 

3,56 | 



1022- 

-630 ' 

6w_gon 

701 

1016,5 

5,89 

(Io. 

6/7. 

630- 

-9£2 

9 rO_.tffU 

511 

1013,5 

3,89 



9«2- 

-630 1 


Spez. 
Ge- ! 
wicht 


Iß. 08. 
26/27. 

27/28. 

28 29. 


733 1022,5 8,63 
562 i 1012,5 {3.64 


315 ,1020 ,3,76 


1 Anfall: 

2>» 

3 Aüflllt: 

10^ 14 

S3U 

14 Anfille: 

KM» n; 
fi' 3i 


Ich muß jedoch bemerken, daß diese Zahlen keinen ganz ge¬ 
nügenden Einblick in die N-Ausfuhr geben, weil die Abgrenzungs- 
zeiten von 4% bis 8 Stunden nach den Anfällen eventuell zu kurz 
s’nd, als daß die durch den Anfall vielleicht bedingte Steigerung 
des Eiweißzerfalles in einer Vermehrung des Harnstickstoffes zutage 
treten könnte. 1 ) Es ist mir daher nicht möglich, einen der in Be¬ 
tracht kommenden Faktoren, sei es nun die Temperatursteigerung, 
seien es die Anfälle, mit Sicherheit für diese N-Steigerung ver¬ 
antwortlich zu machen. 

Die Bilanz kurve geht dieser N-Kurve natürlich ziemlich 
umgekehrt proportional. p]s zeigt sich deutlich, daß während der 
Anfallsperioden sich die Bilanz dem Nullpunkt nähert und sich 
danacli immer weiter davon entfernt, eine Tatsache, die mir nicht 
unwichtig zu sein scheint. Jm Mai 1907 findet sich sogar eine 
negative Bilanz von — 0.8 g pro die (vgl. Tabelle XVIII, p. 184. und 
XXI, p. 188, XXV. p. 199, mit Kurve I auf Tafel IV). 

Was weiterinn die Verteilung der stickstoffhaltigen 
Harnbestandte ile anbelangt, so scheinen die Verhältnisse 
normal zu sein: an 3 anfallsfreien Tagen habe ich 81,1—88,1% 
Harnstoff' gefunden, an 3 Anfällstagen 85,5— 88,4%. Ich stand des¬ 
wegen vom Suchen nach pathologischen N-Substanzen im Urin ah. 


U Ilawk. Amerie. Journal of physiol. 10 p. 115f. 1904. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Stoffwechselunterfmchmigeu an Epileptikern. 


168 


Dagegen scheinen mir die Reststickstoff zahlen im Blut 
etwas über der Norm zu liegen; ich habe einmal am 17./18. Februar 
ö Minuten nach einem Anfall Blut entnommen und in 100 ccm 
einen Reststickstoff von 42,3 mg erhalten; ein anderes Mal (12. März 
1908) 4 Stunden nach einem Anfall einen Reststickstoff von 44,3 mg. 
Analysen an Normaltagen stehen mir leider nicht zur Verfügung. 
Vermutlich beziehen sich die erhöhten Werte auf Ammoniakvermeh- 
vung, wie sie ja Kr'ainski schon konstatiert hat. 

Die beträchtliche Retention von stickstoffhaltigen Stotfwechsel- 
produkten scheint mir bei dieser Patientin zweifellos; jedoch was 
hat sie zu bedeuten? Der Gedanke der Bildung von Muskeleiweiß 
ist oben schon widerlegt. Eine zweite Erklärungsmöglichkeit ist 
die, in der Stickstoffretention eine Rekonvalescenzerscheinung zu 
erblicken; man müßte annehmen, daß während der Anfälle, sei es 
durch die Asphyxie, sei es durch die erhöhte Körpertemperatur, 
Körpereiweiß eingeschmolzen würde, das nun in der folgenden an¬ 
fallsfreien Zeit wieder ersetzt wird. Faktisch ist dies ja in ge¬ 
wissem Umfange der Fall bei der Zerstörung von weißen Blut¬ 
körperchen, wie wir später noch sehen werden; doch kann dies 
höchstens die vermehrte Stickstoffausfuhr an Anfallstagen erklären. 
Wäre die Auffassung, die Stickstoffretention als Rekonvalescenz¬ 
erscheinung zu betrachten, richtig, dann müßte die Bilanz zu An¬ 
fallszeiten eine negative sein und es müßte mehr Stickstoff aus¬ 
geschieden, als eingeführt w erden; aus den Tabellen geht aber hervor, 
daß das nur einmal in ganz geringem Umfang der Fall war, während 
sonst meistens auch zu Anfallszeiten trotz der vermehrten N-Aus- 
scheidung noch etwas N retiniert wird. Ferner müßten dann die 
N-Retentionen direkt nach einem Anfall besonders hoch sein, um 
nach einiger Zeit, wenn das eingeschmolzene Eiw r eiß ersetzt ist, 
wieder abzunehmen, und doch ist gerade das Umgekehrte der Fall: 
kurz vor dem Einsetzen einer neuen Anfallsperiode sind die N-Re¬ 
tentionen besonders hoch, nach den Anfällen dagegen hält sich die 
N-Retention nur in mäßigen Grenzen. 

Mit diesen beiden plausibelsten Theorien des Ehveißansatzes 
oder der Rekonvalesceuzerscheinung lassen sich also diese großen 
N-Retentionen nicht erklären; man muß wohl oder übel eine echte 
Zurückhaltung stickstoffhaltiger Nahrungsbestandteile annehmen. 
Und sehr ferne liegt dann ja auch nicht der Gedanke, einen Zu¬ 
sammenhang zwischen der Schwere des Leidens, speziell zwischen 
der starken Beeinträchtigung des Bewußtseins bei der Patientin 
und diesen N-Retentionen anzunehmen; findet man ja doch auch 
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bei schweren Diabetikern, deren N-Stoffwechsel für gewöhnlich als 
normal betrachtet wird, in langen Perioden ähnliche N-Reten- 
tionen. 1 ) 

Eines ist ja natürlich klar: ad infinitum kann der Körper nicht 
N-haltige Substanzen retinieren, ohne zugrunde zu gehen. Ver¬ 
mutlich befreit sich der Organismus in solchen Zeiten stärkster Er¬ 
krankung wieder von einem Teil der retinierten Stoffwechsel¬ 
produkte; wenigstens sind in schweren Anfallsperioden die Stich¬ 
stoffausscheidungen größer als in leichten und kurzen. Leider kann 
ich diese Vermutung trotz meiner lang fortgesetzten Bilanzunter¬ 
suchungen nicht zahlenmäßig belegen, weil ich ganz schwere Zustände 
wegen der mit tiefer Benommenheit der Patientin verbundenen 
Inkontinenz niemals zur Untersuchung bekommen konnte. 

Die mitgeteilten Stickstoffretentionen beziehen sich auf eine 
Ernährung mit fast reiner Milchkost; es schien mir zweckmäßig, 
die Wirkung auch anderer Kostarten auf den Eiweißstoff¬ 
wechsel der Patientin zu studieren; die N-Retentionen konnten ja 
durch diese besondere Art Eiweiß bedingt sein. Ich wählte, um 
möglichst extreme Verschiedenheiten zu haben, das kernreiche Kalbs- 
bries und gab der Patientin D. 4 Tage lang (vom 10.—13. Sep¬ 
tember 1908) täglich 416 g; dabei achtete ich darauf, daß die Nahrung 
möglichst die gleiche Menge N und Kalorien wie vorher enthielt 
Das Resultat war, daß die Patientin nun weniger N retinierte als 
vorher. Sie hatte bei der gewöhnlichen Milchkost pro die ca. 4 bis 
5g N retiniert, während dieser Tage aber stiegen die Zahlen der 
N-Ausscheidung um 2—3 g; daß sie aus regelrechtem Eiweißzerfall 
herrührten und nicht etwa eine Ausschwemmung andersartiger 
N-haltiger Urinbestandteile eintrat, beweist die am 3. Tage (12. auf 
13. September) gefundene Harnstoffprozentzahl von 82,7°/ 0 . Die 
Vermehrung des Harnstickstoffes läßt sich wohl aus dem Nuclein- 
säuregehalt der Thymus befriedigend erklären; denn 416 g Kalbs- 
bries enthalten ca. 1,664 g Basen-N. Ein prinzipieller Unterschied 
zwischen der Verarbeitung von Kasein und dem N der Thymus läßt 
sich also nicht erkennen (s. Tab. VIII p. 165). 

Nächst dem Eiweißstoffwechsel wendete ich mein Augenmerk 
dem Harnsäurestoffwechsel zu, der in den Theorien über die 
Pathogenese der Epilepsie seit Haig die größte Rolle gespielt 
hat. Haig 2 ) glaubte vor den Anfällen eine Verminderung und 

1 ) Lüthje, Deutsches Archiv f. klin. Med. 39, 397. 

2) Haig, The forniation and excretion of uric acid, London 1888 u. The 
Drain 1891. 
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danach eine Vermehrung der Harnsäure gefunden zu haben und 
seine Hypothese lautete demnach: der epileptische Anfall wird 
durch eine Vergiftung mit Harnsäure hervorgerufen, welche, vorher 
aus unbekannten Gründen retiniert, erst nach dem Anfall die Be¬ 
dingungen zur Ausscheidung findet. Diesen Behauptungen traten 
Herterund Smith 1 ) entgegen und wollten an einen Zusammen¬ 
hang nicht glauben; Ferguson 2 ) dagegen wußte wieder von 
Harnsäure Vermehrung nach Anfällen zu berichten. Krainski 
(1. cit.) ging sogar weiter und behauptete, daß die nach Anfallen 
ausgeschiedene Harnsäuremenge gerade so groß sei wie die vorher 
retinierte, und daß ein Anfall erst zustande kommen könne, wenn 
die Ausscheidung auf 0,35 g gesunken sei', während bei Aus¬ 
scheidungen von 0,6 bis 0,8 g kein Anfall eintrete; jedoch sah er 
nicht mehr die Harnsäure selbst, sondern ihre angebliche Vorstufe, 
das karbaminsaure Ammoniak als das wirksame Gift an. Er glaubte 
den Beweis durch die Tatsache fuhren zu können, daß sowohl Epi¬ 
leptikerblut als karbaminsaures Ammoniak beim Kaninchen Krampf¬ 
erscheinungen auslösen; eine Erscheinung, aus der er den Schluß 
zog, daß das karbaminsaure Ammoniak auch im Blut des Epileptikers 
die krampferregende Ursache sei. Den Nachweis von karbamin- 
saurem Ammoniak im Blut von Epileptikern suchte Krainski 
nun durch den unsicheren qualitativen Nachweis der Karbamin- 
säure nach Drechsel und des Ammoniaks zu führen; er gab sich 
mit seinen Resultaten zufrieden, obwohl er auch bei Gesunden 
immer Karbaminsaure fand, wenn auch „fast immer“ nur in kleinen 
Quantitäten, und obwohl er einmal zwar Karbaminsaure, aber kein 
Ammoniak nachweisen konnte. Uns interessiert an seinen Fest¬ 
stellungen, daß er nach Anfällen deutliche Amraoniakvennehrung 
im Blute festgestellt hat. 

Kritik an dieser Theorie ist geübt worden von Binswanger 3 4 ). 
Mainzer 1 ) und Hoppe. 5 ) Binstvanger konnte nicht bestätigen, 
daß man mit Epileptikerblut an Kaninchen Anfalle erzeugen kann. 
Mainzer zeigte, daß es Fälle gibt, bei denen trotz Anfällen keine 
Harnsäuresteigerung auftritt; er nahm jedoch seine Untersuchungen 

1) Herter u. Smith, Xevv York med. journ. 1892, cit. aus Malv 1892 
]). 549. 

2) Ferguson, Xeurologit XIV p. 235, 1893. 

3J Jlins wanger, Die Epilepsie. XothimgeFs Handbuch d. Path. u. Therap. 
12, L Teil p. 241. 

4) Mainzer, Momitsschr. f. Psychiatrie 10, p. 69, 1901. 

5) Hoppe, Wiener klin. Rundschau 1903 Xr. 45. 
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bei gemischter, ihrer Zusammensetzung nach unbekannter Kost 
vor, so daß sich aus seinen Zahlen kein sicherer Einblick in den 
ParinstoffWechsel tun läßt. Außerdem aber wies er mit Recht 
darauf hin, daß aus rechnerischen Gründen die Krains kUsche 
Theorie nicht haltbar ist; man muß nämlich 1,5 kg karbaminsaures 
Ammoniak im Epileptikerblut annehmen, um zu Kraiuski’s 
Schlußfolgerungen berechtigt zu sein. Hoppe endlich zeigte, 
daß er bei den verschiedensten Harnsäurewerten Anfälle beob¬ 
achten konnte, daß also ein so enger Zusammenhang zwischen 
Harnsäurezahl und Anfällen nicht existiert, wie ihn Krainski 
annimmt. 

Nach diesen bisherigen sich stark widersprechenden Unter¬ 
suchungsresultaten lagen für mich folgende Fragen vor: 1. sind 
die von einzelnen Autoren beobachteten Unregelmäßigkeiten der 
Harnsäureausscheidungen zur Zeit der An falle wirklich vorhanden? 
2. wenn sie vorhanden sind, wie sind ihre genaueren zeitlichen 
Zusammenhänge mit dem Anfall, und gehören sie dem exogenen 
oder endogenen Purinstoifwechsel an ? und 3. was ist die Ursache 
dieser Unregelmäßigkeit? 

Wie aus den neueren Untersuchungen des normaleu Harn¬ 
säurestoffwechsels hervorgeht, kann man einen Einblick in diesen 
nur erhalten bei sogenannter purinfreier Kost, d. h. einer Kost, 
die keine Zellkerne enthält, deren Nuclein zu Harnsäure abgebaut 
werden kann. Bei gemischter Kost bringt ihre wechselnde Re¬ 
sorption, Verarbeitung und Ausscheidung ganz unübersehbare Fehler¬ 
quellen hinein. Die Harnsäurezahlen meiner Patienten, die durch¬ 
gängig bei purinfreier Kost gehalten wurden, geben daher, wie ich 
glaube, einen sicheren Einblick in die Verhältnisse des endogenen 
wie exogenen Harnsäurestoffwechsels. 

Der exogene Harnsäurestoffw^echsel erwies sich bei 
den meisten Patienten gestört und zw r ar in dem Sinne, wie es 
Bloch 1 ) beim Gichtiker und Pollak 2 ) beim Alkoholiker fest¬ 
gestellt haben, d. h. es wurde Hefenucleinsäure (B ö h r i n g e r) 
in wesentlich längerer Zeit verarbeitet und vom Patient B. 
außerdem sehr viel weniger Harnsäure ausgeschieden als in der 
Norm. Es geht dies deutlich aus den Tabellen IX, X und XI 
hervor. 


1) Bloch, D. Arch. f. kliu. Med. 83 p. 508 . 

2) Polla,k, D. Arch. f. klin. Med. 88. 
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Tabelle IX. Fall A. 


Datum 


Urin 

" 

Spez. 

N 

U S «- 1 

« J3 2 ' 

Datum 

Urin 

1 

Spez. 

N 

Harn¬ 

n 


Gew. 


^ § ’S i 

x , 


Gew. j 

säure 

i 

LJ 


VIII. 06 

1 / 2 . 

2/3. 


3/4. 

4/5. 

5/6. 

6/7. 


1270 1021 

i 

1380,1015,5 


1330 

1445 

I960, 

1700 


1023 

1021 

1016,5, 

1017 


16,04 

16,63 


16,84 

15,08 

15,45 

14,56 


0,1556 letzter Anfall 
am 27/28. VII 

0,444 >20 g Nadeln* 
säure, 2 An¬ 
fälle i.d. Nacht 

0,2554 

0,1831 

0,1925 

0,1476 


IX. 06 


1 

I 



26/27. 

1845| 1017,5 

16,40 

0,4772 

27/28. 

1635| 1019 

17,38 

1,1362 

28/29 

1745 

1 

11018 

17,73 

0,6522 

29/30. 

17’0 

! 1017,5 

17,26 

0,5342 

30/1. 

1970 

1016 

16.01 

0.5197; 

1/2. 

1602 

1017 ! 

15,88: 

0.5312' 

2/3. 

1625, 

1023,5, 

13,62 

0,5491 

3/4. 

104o| 

1025 | 

13,80 

0,4459 


letzter Aj&I] 
am 22 . II 

1 Anfall P 
morgen:. Hfl 

Xoelelisiinl 

mittags 

1 Anfall S 


13,7 g N'aCl 
Dnnbfaii 


Anmerkung zu Tabelle IX, Fall A: Bei der I. Untersuchung war der 
endogene Wert des Xanthinkörper-N = 0,1516; nach Einnahme von 20 g Nucleio- 
säure mit 3,96% Basen-N 1 ) wurden 0,4686 Basen-N mehr ausgescbieden, d. b. 
59,16% der Zufuhr. Bei der II. Untersuchung war der endogene Harnsäure- 
wert =0,4513; nach 20 g Nucleinsänre Mehrausscheidung von 1,2148 g Harnsäure, 
also 51,1 % der Zufnhr. 

Anmerkung zu Tabelle X, FallB: Bei der I. Untersuchung endogener 
Harnsäurewert von 0,3276; nach 20 g Nucleinsänre Mehrauscheidung von 0,7049 g 
Harnsäure, d. h. 29,8 % des zugefilhrten Basen-N. Bei der II. Untersuchung der¬ 
selbe endogene Harnsäurewert angenommen: nach 510 g Bries mit 0,4% 
Basen-N *) Mehransscheidung von 0,6640 g Harnsäure, d. h. 10,84% des zu- 
geführten Basen-N. 

Anmerkung zu Tabelle XI, Fall C: Endogener Harnsänrewert von 
0.4037 g: bei der I. Untersuchung nach 20 g Nucleinsänre Mehransscheidung von 
1,2361 g Harnsäure, d. b. 52,02% des zugefilhrten Basen-N. 

Patientin D. Leider habe ich hier keine einwandfreien Re¬ 
sultate bekommen; zweimal traten Anfalle in derselben Nacht auf, 
zweimal solche Durchfälle, daß die Resorption zn mangelhaft war. 
Vielleicht darf man in der unten mitgeteilten Tabelle XII, p. 170, 
einen Beweis dafür erblicken, daß bei ihr der exogene Harn- 
sänrestoffwechsel ähnlich gestört ist, wie bei den anderen Pa¬ 
tienten. 


1) pollak, I). Arcb. f. klin. Med. 88. 

2t ßtirian u. Schur, Pflügers Arch. f. d. ges. Physiol. 80, 87 u. 94. 
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Aus den Untersuchungen Krainski’s könnte vielleicht hervor¬ 
gehen, daß die zugeführten Nucleine vor den Anfallen retiniert 
und erst danach in größeren Quantitäten als Harnsäure ausge¬ 
schieden werden, daß also in den merkwürdigen Resultaten Krains¬ 
ki’s eine Störung des exogenen Harnsäurestoffwechsels zu erblicken 
wäre. Dies hat sich aber nicht bestätigt, wie eine Untersuchung 
be Fall D. zeigt: Schon vor dem Anfall wird die gereichte Nuclein- 
säure zum größten Teile als Harnsäure, ausgeschieden (vgl. Ta¬ 
belle XII). 

Wir dürfen also bei diesen Patienten eine gewisse Abnormität 
in der Verarbeitung gereichter Nucleine annehmen, die sich in 
einer verzögerten Ausscheidung bemerkbar macht; welcher Art die 
Störung ist, läßt sich heute noch nicht sagen; aber vielleicht läßt 
sich durch weitere Versuche eine Vermutung bestätigen, die sich 
mir bei dem Vergleich der Nucleinsäuregaben mit der Zahl der 
Anfälle aufdrängte. Ich beobachtete nämlich in einer größeren 
Anzahl der Fälle, als sie wohl der Zufall mit sich bringen konnte, 
daß in den ersten 24 Stunden nach der Darreichung von Nuclein- 
säure ein oder mehrere Anfälle eintraten. 

Die genaueren zeitlichen Zusammenhänge sind für die Fälle 
A., B., C. aus Tabelle IX, X und XI ersichtlich; Fall D. hatte 
2mal nach Nucleinsäuredarreichung einen Anfall, 2mal nicht. 

Ein weiterer Fall hatte während 8 tägiger Beobachtung nur 
2mal je einen Anfall in der Nacht nach Kalbsbriesdarreichung; 
3 weitere Fälle reagierten auf Kalbsbries nicht. 

Leider fehlt mir Zeit und Gelegenheit, diese Befunde weiter 
zu verfolgen, die vielleicht die Wirkung verschiedener Kostarten 
auf die Häufigkeit der Anfälle beleuchten; ich erwähne sie unter 
aller Reserve, um zu Nachprüfungen anzuregen; denn wenn diese 
meine Vermutung sich bestätigt, so dürfte man vielleicht die be¬ 
kannte 1 ) nachteilige Wirkung der Fleischkost auf Epileptiker auf 
den Nncleinreichtum des Fleisches beziehen. 

Der endogene Harnsäurestoffwechsel. Die bei purin- 
freier Kost vom normalen Menschen ausgeschiedene Harnsäure wird 
als ein Resultat des endogenen Purinstoffwechsels angesehen und 
zeigt bei individuellen Schwankungen Konstanz für die einzelne 
Person. 

Ich will daher zuerst die Größe der endogenen Harnsäure¬ 
ausscheidung zur anfallsfreien Zeit besprechen. 


1) Alt, Zeitßchr. f. klin. Med. 53 p. 380. 
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Patientin A. zeigte an 9 anfallsfreien Tagen einen Durch¬ 
schnittswert von 0,4513 g Harnsänreausscheidung pro die, 0,3998 g 
als Minimum und 0,4772 als Maximum. 

Der Patient B. hatte als Durchschnittswert der Ausscheidung 
0,3276 g Harnsäure mit 0,3161 als Minimum und 0,3364 als Maxi¬ 
mum, während 5 normaler Beobachtungstage. 

Vom Patienten C. verfüge ich über 5 Analysen an anfalls¬ 
freien Tagen; sein Mittel liegt bei 0,4937, schwankte aber etwas 
stärker hin und her als wie bei den anderen Patienten; das beob¬ 
achtete Maximum war 0,4272, das Maximum 0,5328. 

Die Patientin D. endlich zeigte folgendes merkwürdige Ver¬ 
halten : im Mai und Juni 1907 war der endogene Harnsäurewert an 
17 anfallsfreien Tagen im Durchschnitt 0,2569 mit 0,2100 als Minimum 
und 0,3076 als Maximum; vom November 1907 an bis zum April 1908 
lagen die Zahlen um ca. 0,1 g pro die höher, die Durchschnittszahl 
an 13 Beobachtungstagen war 0,3604 mit 0,2984 g als Minimum 
und 0,4443 g als Maximum. Kostart und Analysenmethode waren 
genau dieselben. Die Bedeutung dieser Abnormität ist schwer zu 
erklären. Im klinischen Zustand war keine sichtliche Änderung 
eingetreten, nur das Körpergewicht war im Winter um 4—5 kg höher. 

An Anfallstagen verhielten sich die Patienten bezüglich 
ihrer Harnsäureausscheidung verschieden: Fall A. und C. zeigten 
keine Veränderungen in den Ausscheidungsgrößen, Fall D. dagegen 
recht beträchtliche Schwankungen; bei den untersuchten Patienten 
habe ich aber niemals eine Verminderung der Harn¬ 
säureausscheidung vor den Anfällen beobachten können, 
-weder einige Tage vorher noch am selben Tage; es geht dies ans 
folgenden Tabellen hervor. 


Tabelle XIII. Fall A. 


Datum 

Abgrenz.-' 

Zeit j 

1 

Urin 

Spez. 

Gew. 

Feste 
Be- j 
[stand-' 
J teile ; 

N 

1 

Harn- j 

säure j 

1 


IX. 1906 ; 1 

13/14. ' 7 00 —7 00 i 

1650 1 

1018 

1 

! 69,2 

| 

15,06 ! 

0,3998 

kein Anfall. 

14/15. 


1650 

1018 

69.2 

15.52 t 

0,4089 

2 Anfälle. 

15/16. 

700 _ 2 15 

610 

1017 

24,2 

5.52 

0,1643 

1 Anfall 

16/17. 

9 V5_ 7 OO 

1110 

1017,5 

45,3 

!l 92 1 

0,2625 

1 Anfall, Urin ver¬ 

17/18. 

700 _\) 1 *» 1 

* 

500 

1017 

'■ 19,8 

1 4.33 

0.1718 

loren. 

kein Anfall. 


760 

1 “ 

— 

| 9,59 

0.28Ü0 
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Dagegen habe ich die von einigen Autoren gefundene Harn- I - 
Säuresteigerung nach den Anfällen bei 2 Fällen (D.nndEi | ;lu 
ebenfalls beobachten können, während ich bei den Patienten A. I ' 
und C. niemals eine solche fand. I >;; ' 

Den Befund bei der Patientin D. muß ich etwas ausführlicher I ^ 
schildern; ich habe ihre Harnsäureausscheidung während 42 An- I : ‘® 
fallstagen zahlenmäßig verfolgt und kann danach folgende Regel 1 -1 
aufstellen: I : ft 

Traten bei der Patientin D. einzelne, leichte Anfälle ohne | 1 
schwerere Beeinträchtigung des Allgemeinbefindens auf, so war die l unl 
Harnsäuresteigerung nach den Anfällen eine nur sehr geringe oder l'-it* 
blieb auch ganz aus. wie aus folgenden Beobachtungen hervorgeht I 
(s. Tab. XV, p. 173). 1 re 

Bei Anfallsserien dagegen, die von schwereren Bewußtseins- I Bi 
trübungen gefolgt waren, zeigte sich nach jedem Anfall eine ganz 1 1 
beträchtliche Harnsäurevermehrung (vgl. Tabelle XXI p. 188, XXII 1 > 
p. 192, XXV p. 198 und XXVI p. 200 mit Kurve I und n), über deren 1 ■■ 
genauere zeitliche und quantitative Verhältnisse ich folgende Be- I ) ■ 
obachtungen anführen kann: Die Vermehrung setzt nicht sofort I 
nach den Anfällen ein, sondern beginnt erst 3—6 Stunden nach l 
dem Anfall meßbare Größen anzunehmen; dies geht aus der Tat- I - 
Sache hervor, daß nur bei Anfällen, die nachts vor ungefähr 12 Uhr | i 
stattgefunden haben, die Harnsäurevermehrung schon im Nacht- 1 
urin (Abgrenzung V 2 7 Uhr morgens) zu finden ist; bei Anfällen, 1 
die nach 12 Uhr erfolgten, findet sich erst in den Morgenportionen 1 
die deutliche Vermehrung der Harnsäure (vgl. Tabelle XV, in l 
p. 172, XXI p. 188, XXV p. 198 24.—25. November mit Kurve I). 1 

Die absolute Größe der Harnsäureausscheidung während der ] 
Anfallszeit wechselt und steht nicht in einem festen Verhältnis 
zur Anfallszahl, auch nicht zur Schwere des Zustandes; ich habe 
sehr schwere Zustände erlebt, wo die Harnsäureausscheidung pro 
die 0.8307 betrug (beobachtetes Maximum), bei anderen lag es nur | 
bei 0,5188 g: ob etwa zu diesen Zeiten die Purinbasen um ein 
Entsprechendes vermehrt waren, habe ich leider nicht untersucht. 

Hei einem zweiten Falle E. fand ich genau dieselbe Ham- 
säureverrnelirung nach 2 Anfällen, ein Beweis, daß diese Vermehrung 
nicht so selten ist, wie ich nach den Befunden bei den Patienten 
A. und C. anzunehmen geneigt war. (Siehe Tabelle XX p. 188. 

Diese Resultate klären, wie ich glaube, die widerspruchsvollen 
Angaben der Autoren. Es gibt demnach Patienten mit vermehrter 
Harnsäureausscheidung nach den Anfällen und solche, die sie ver* 


Digitized by 


Go^ gle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




Stoffwechsel Untersuchungen an Epileptikern. 175 

missen lassen; wenn die geringe Anzahl der Fälle es zuläßt, so 
darf man vielleicht schließen, daß nur die klinisch schweren Fälle 
solche Unregelmäßigkeiten zeigen und diese auch nur in ihren 
schweren Zuständen. Die Verminderung der Harnsäure vor den 
Anfällen konnte ich nicht bestätigen und stehe deshalb den Be¬ 
hauptungen Krainski’s sehr skeptisch gegenüber, besonders da er 
wegen der verabreichten, nicht purinfreien, täglich wechselnden 
und der Zusammensetzung nach nur „ungefähr bekannten“ Kost 
keinen Anspruch auf einwandfreie Resultate machen kann. Das¬ 
selbe gilt für Haig, der überdies ungenügende analytische Me¬ 
thodenbenutzte. Ferner gibt Krainski selbst zu, oft Harnsäure¬ 
verminderung gesehen zu haben, ohne daß Anfälle gefolgt wären; 
von einer Regelmässigkeit der Erscheinungen kann also keine Rede 
sein. Die Arbeit Caro’s 1 ) kann nicht als Stütze der Krainski- 
schen Behauptungen herangezogen werden, wie dies Donath 2 ) 
tut; die Heinz'sehe Methode der Harnsäurebestimmung und die 
mangelnde Kostkontrolle machen die Resultate wertlos. 

Fragen wir nun nach der Bedeutung dieser Harnsäure¬ 
vermehrung, so kann man heutzutage, wo die Herkunft der 
Harnsäure aus den Kernsubstanzen nicht mehr zweifelhaft ist, mit 
ziemlicher Sicherheit sagen, daß während oder kurz nach den An¬ 
fallen Körperzellen zugrunde gehen müssen, aus deren Keimen sich 
die vermehrte Harnsäure herleitet; dann erklärt sich auch, warum 
bei schweren Zuständen mehr Harnsäure ausgeschieden wird als 
bei leichten. 

Einen Beweis für diese Auffassung der Harnsäurevermehrung 
darf man in der vermehrten Ausscheidung von Phosphor- 
saure erblicken, die von einigen französischen 3 ) und italieni¬ 
schen 4 ) Autoren erwähnt — und allerdings als Beweis für den 
vermehrten Gehirnstoffwechsel betrachtet wurde — sich mir bei 
der Patientin D. bestätigte. Aus den Tabellen geht ein genaues 
Parallelgehen zwischen Phosphorsäure- und Harnsäurevermehrung 
hervor und zwar, je größer die Harnsäureausscheidung ist, desto 
höher liegt auch das Maximum der Phosphorsäureausscheidung; 
dabei tritt gelegentlich das Maximum der Phosphorsäure um einen 
Tag später ein, als das der Harnsäure (vgl. Tab. XV [6.—9. Sep¬ 
tember], p. 172, XXI, p. 188, XXV, p. 198, mit Kurve I und XXVI, 

1) Caro, D. med. Wochensehr. 19UO Nr. 19. 

2) Donath, D. Zeitsehr. f. Nervenheilkunde 32 p. 234. 

3) Mai ret, Compt. rend. soe. biol. 1884. 461 f. Sailler, ebenda 99, 572. 

4J Ri Tan o, Annal. d. freniatr. 1888 p. 37. 
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p. 200, Kurve II). Nach den Anfallsperioden liegen die Tageswerte 
oft etwas unterhalb der Norm; es ist dies wohl das Ergebnis einer 
Retention zum Wiederaufbau der zerstörten Zellen. Der Durch¬ 
schnittswert an 15 Normaltagen betrug 2,116 g mit 1,57 g als Mini¬ 
mum und 2,42 g als Maximum. Wegen der Klarheit des Zusammen¬ 
hanges zwischen Harnsäure- und Phosphorsäure Vermehrung ver¬ 
zichtete ich auf Phosphorsäureanalysen im Stuhl. 

Bei der Überlegung, welche Körperzellen dem Untergänge an¬ 
heimfallen, wird man zunächst an die Leukocyten des Blutes 
denken, deren Zugrundegehen auch bei anderen Krankheiten, z. B. 
der Pneumonie, der Leukämie Harnsäurevermehrung hervorruft. 

Nun hat Krumbmiller 1 ) eine Leukocytose nach epi¬ 
leptischen Anfällen beschrieben. Kenntnis davon habe ich leider 
erst nach Abschluß meiner Untersuchungen erhalten; obwohl 
diese in den wesentlichen Punkten die Krumbmiller’schen Be¬ 
funde bestätigen können, glaube ich doch die genaueren von mir 
gefundenen Zahlen geben zu sollen, einmal um die Aufmerksamkeit 
auf die in der deutschen Literatur so gut wie ganz übersehene 
Arbeit Krurabmiller’szu lenken, und dann, um einige ergänzende 
und für die theoretische Auffassung nicht unwichtige Beobachtungen 
mitteilen zu können. 

Krumbmiller hat an 12 Epileptikern gefunden, daß 12 bis 
6 Minuten vor dem Anfall das Blutbild noch normal ist, daß wenige 
Minuten nach dem Anfall die Zahl der Leukocyten beträchtlich 
vermehrt ist, nach einer Stunde dagegen Untersuchungen wieder nor¬ 
male Zahlen zeigen. Die Vermehrung der Leukocyten betrifft haupt¬ 
sächlich die „jungen“ Elemente — kleine und große Leukocyten 
und Übergangsformen — (im Mittel Zunahme um 144%), weniger 
die „reifen“ — große und gelappte einkernige — (ca. 82 % Zunahme), 
die „überreifen“ — vielkernige, eosinophile und zerfallene — nehmen 
beträchtlich ab. Krumbmiller führt diese Leukocytose auf Kon¬ 
traktionen der Milz zurück, deren Länge er von 11—12 auf 8—9 cm 
und deren Breite er von 7—8 auf 6 cm während des Anfalles hat 
zurückgehen sehen wollen. 

Wie schon erwähnt, kann ich an zwei Patienten (D. und E.) 
bezüglich des Blutes die Krumbmiller’schen Befunde bestätigen 
(bei den Patienten A. und C. hatte ich keine Veranlassung gehabt, 
die Leukocyten zu zählen, da sie ja nach den Anfällen keine Hara- 
säurevermehrung zeigten). Wie er konnte ich direkt (14 Minuten) 


1) Archives des Sciences biolog. de St. Petersbourg 1898. 6 p. 519 (russisch). 
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vor dem Anfall keine Vermehrung der weißen Blutkörperchen kon¬ 
statieren. Bei der Patientin D. habe ich nach 9 Anfällen, hei dem 
Patienten E. nach 2 Anfällen eine ähnliche Leukocytose wie Kr umh¬ 
in ill er gefunden, deren Werte sich zwischen 14300 und 19200 
bewegen. 

Da es mir auf möglichst genaue Kenntnis des zeitlichen Zu¬ 
sammenhanges von Anfall und Leukocytose ankam, so untersuchte 
ich 1 Minute, 5,10,15, 20 und 30 Minuten nach den Anfällen und 
habe schon 15 bis 20 Minuten nach dem Anfall wieder fast normale 
Zahlen gefunden. Eine bei einem Anfall durchgeführte Zählung zu 
den angeführten Zeiten zeigte, daß die Steigerung direkt nach dem 
Anfall beginnt, nach 5 Minuten etwa die höchste Höhe erreicht 
(ca 4 Minuten nach Auf hören der Krämpfe), um dann rasch wieder 
abzusinken. Erfolgten in kurzer Zeit mehrere Anfälle, so fiel 
meist die Zahl der Leukocyten in der Zwischenzeit ungefähr auf 
die Norm, um beim 2. Anfall genau denselben Aufstieg und Abstieg 
durchzumachen, wie ich es bei den Patienten D. und E. je einmal 
zahlenmäßig verfolgen konnte (vgl. Tabelle XVI). 

Während 3 Anfallsperioden der Patientin D, habe ich tagsüber 
in den anfallsfreien Zwischenstunden dementsprechend auch ziemlich 
normale Werte erhalten. Nur 1 mal in einer 7 tägigen Anfallszeit (3. bis 
10. November 1907) bestand auch an 4 Tagen tagsüber eine Leuko- 
cytenvermehrung auf 12—13000; in welchem Zusammenhang diese 
Leukocytose mit der Anfallsleukocytose steht, habe ich nicht unter¬ 
sucht, da ich auf die Anfallsleukocytose erst später aufmerksam wurde. 

Bei einem 3. Fall (F.) untersuchte ich im Status epilepticus und 
fand bei 2 Zählungen 10 und 15 Minuten nach einem Anfall 14100 
und 12500 Leukocyten. 


Tabelle XVI. Fall D. 


Zählnngs- 

zeiten 

Zahl der | 
Leuko- 
| cyten 


Zählungs- 

Zeiten 

1 Zahl der 
Leuko¬ 
cyten 


25/26. XI. 07. 



5/6. xn. 07. 

j 


IO»» 

8340 


lOoo 

7700 , 


11« 

17100 

1 Anfall: llj£. 

1025 

7300 


12» 

9050 j 


10 « 

12900 

1 Anfall: 10«. 

12» 

7860 


10*4 

17100 


120 

8400 ' 

10 « 

13800 


2» 

18100 

1 Anfall: 2« 

10Ü 

13100 


2 » 

9150 


10 « 

10000 


310 

9700 

1 

lioo 

9800 


3« 

11300 



t 

i 

1 

410 

10100 



; 

; 


Deutsches Archiv f. klm. Medizin. 95. Bd. 
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Es mußte nun besonders interessieren, welche Form der 
Leukocytose wir vor uns haben. Bei zwei Fällen, D. und E.. 
kann ich durchaus die Krumbmiller’schen Befunde bestätigen: 
die Lymphocyten waren durchschnittlich von 23 % auf 36 %, die 
großen mononucleären Zellen von 1 % auf 15°/ 0 gestiegen, die 
polynucleären von 75 % auf 48 % gefallen. Dies ergibt, absolut ge¬ 
nommen, folgende Verschiebung des Blutbildes. 


Tabelle XVII. Fall D. 


Normal 

i , 
i /o 

Absol. Menge 
, in 1 emm 

0 / 

io | 

Absol. Menge 
in 1 cm in 

Anfall 

Polynucl. Leukocyten 

i 75 i 

5625 

48 1 

9120 


Lymphocyten 

I 23 

1 1725 

36 ; 

6840 


Grotte moiionucl. Zellen 

1 

75 

15 

2850 


Eosinophile Leukoc. 

1 

75 

1 1 

190 


Summe 

7500 

19000 


Daneben zeigte das Blutbild der Patientin D. noch folgende 
Eigentümlichkeiten, die wohl als Ausdruck der ganz besonders 
schweren Erkrankung aufzufassen sind: einzelne Türk’ sehe 
Reizungsformen und punktierte Erythrocyten, die im Laufe der 
Behandlung auftretend, stets nachweisbar waren, sich aber zur Zeit 
der Anfallsleukocytose in zweifellos stark vermehrter Menge zeigten. 
Sie sind eine Begleiterscheinung einer bemerkbaren Anämie, die 
sich in der Beobachtungszeit ausbildete; von 73 °/ 0 Anfang November 
1907 sank der Hämoglobingehalt auf 59% Anfang April. Die 
großen mononucleären Zellen zeigten an sonst einwandfrei gefärbten 
Stellen des Präparates oft Zerklüftung und schlechte Färbbarkeit 
des Keines; auch konnte man die sog. Gumprecht’scheu Schollen 
hier und da beobachten. 

Während also nach meinen Beobachtungen die Blutbilder bei 
9 Anfällen der Patientin D. und 2 Anfällen der Patientin E. mit 
den Beobachtungen Krumbmil ler’s an 12 Epileptikern gut .über¬ 
einstimmten, zeigte eine im Status epilepticus von mir unter¬ 
suchte Patientin ein davon wesentlich abweichendes Blutbild. Die 
2 Zahlen. 10 und 15 Minuten nach den Anfällen gewonnen, ließen 
auf ähnliches Verhalten schließen; die mikroskopische Untersuchung 
ergab aber eine starke Vermehrung der polynucleären neutrophilen 
Lenkocyten auf ca. 80 % und der großen mononucleären auf 10",». 
einen Abfall der Lymphocyten dagegen auf 0,8—3%. Diese recht 
beträchtliche Verschiebung stand vielleicht in irgend einem ui- 
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sächlichen Zusammenhang mit dem hoffnungslosen Zustande der 
Patientin. (Die Patientin ist 2 Stunden danach gestorben.) Er¬ 
wähnenswert ist auch, daß bei der Sektion ein allgemeiner Status 
lymphaticus auffiel, der möglicherweise mit der Alteration der 
Lymphocytenproduktion zusammenhängt. 

Bei der Erwägung, wie man diese beiden Tatsachenreihen 
— die Harnsäure- und Phosphorsäurevermehrung einerseits und die 
Leukocytose nach den Anfallen andererseits — in Zusammenhang zu 
bringen habe, kann wohl kaum ein Zweifel sein, daß man in dem 
vermehrten Leukocytenzerfall die Quelle für die vermehrt auftretende 
Harnsäure sehen darf; wenigstens erklärt man damit sowohl das 
quantitative Parallelgehen der Phosphorsäure- und Harnsäureaus- 
scheidung mit ihrer Herkunft aus Zellzerfall, als auch, warum die 
Harnsäurevermehrung erst 3—6 Stunden nach dem Anfall bemerkbar 
wird. Gleichfalls für diese Hypothese spricht, daß sich an vielen 
weißen Blutkörperchen Zeichen des Zerfalls nachweisen lassen. Die 
Annahme einer andersartigen Störung des Harnsäurestoffwechsels 
als dieser zur Erklärung der Harnsäurevermehrung nach den An¬ 
fällen, hätte etwas durchaus Gezwungenes und ließe sich mit 
keinerlei Tatsachen stützen. 

Eine wichtige Frage wäre aber die, ob die Zahl der zugrunde 
gehenden weißen Blutkörperchen auch genügt, um die gesamte Harn- 
säurevermehrung zu erklären, oder ob man noch an den Zerfall anderer 
Körperzellen denken muß. Unter der Annahme, daß alle vermehrten 
Leukocyten zerfallen, könnte man vielleicht folgende annähernde 
Berechnung aufstellen: Vermehrung in einem cmm um 12000, also 
in 5 1 Blut um 6-10 10 ; den einzelnen Leukocyt zu etwa 10 /< 
Durchmesser gerechnet, macht einen Gesamtrauminhalt kompakten 
Gewebes von 31,4 ccm aus. Wenn man dies in Vergleich zu kern¬ 
reichen Organen, Kalbsbries oder Milz, setzt, so ließe sich vielleicht 
aus Organmengen dieser Größe (bei Verwandlung der 31 ccm in 
lockeres Gewebe) die beobachtete Harnsäuresteigerung um 0.15 
bis 0.38 erzielen; vielleicht darf man also auf Grund dieser Kecli- 
nung obige Frage beantworten. 

Dabei bleibe ich mir aber wohl bewußt, daß es mir aus Zeit- 
und Materialmangel nicht möglich war. die Kette der Beweise ganz 
zu schließen durch den Nachweis, daß bei den Epileptikern, die 
keine Harnsäurevermehrung nach den Anfällen zeigen oder bei 
Anfällen der Patientin D. ohne Harnsäurevermehrung), keine oder 
nnr geringfügige Leukocytose zu beobachten ist, oder aber, daß bei 
ihnen die Leukocyten ohne zu zerfallen wieder verschwinden. 

12* 
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Wie dem auch sei, es verdienen diese merkwürdigen Verände¬ 
rungen im Blutbild eine größere Beachtung, als sie sie bisher ge¬ 
funden haben, nicht nur, weil sie vom hämatologischen Standpunkt 
aus sehr merkwürdig sind, sondern weil sie auch auf ganz spezifische 
Reizvorgänge in den blutbildenden Organen schließen lassen.') 
Krumbmiller glaubt eine auffallende Verkleinerung der Milz 
nach den Anfällen nachweisen zu können und will die Leukocytose 
mechanisch durch Auspressen der Zellen aus der Milz erklären. 
Obwohl ich selbst keine Milzuntersuchungen vorgenommen habe, 
möchte ich doch gegen diese Theorie anfübren, daß zeitweise die 
Leukocytose auch in anfallsfreien Stunden bestand, daß ferner alle 
Formen der Leukocyten vermehrt sind, daß bei meiner einen 
Patientin D. einzelne Myelocyten und Türk’sche Reizungszellen 
vorkamen, daß auch die roten Blutkörperchen stark geschädigt 
wurden (punktierte Erythrocyten und Herabgehen des Hämoglobins 
auf 59 °/ 0 ) und daß endlich für eine allgemeine Reizung aller lym¬ 
phatischen Organe der Status lymphaticus spricht, welcher bei der 
im Status epilepticus gestorbenen Patientin F. gefunden wurde. 

Neben der Feststellung der einzelnen Urinbestandteile wandte 
ich meine Aufmerksamkeit auch der physikalischen Beschaffenheit 
des Urins zu, da bei der Patientin D. nach den Anfällen eine ganz 
beträchtliche Steigerung der Harnacidität einzutreten schien. (Bei 
den Patienten A., B. und C. hatte ich noch keine auffälligen Be¬ 
obachtungen gemacht; ich weiß daher nicht, ob für sie auch die an 
den Patienten D., E. und F. gemachten Beobachtungen gelten.) 
Diese Acidität machte sich bei der Patientin D. bemerklich durch 
massenhaftes Ausfallen von Harnsäurekristallen, in weniger 
sauren Urinen von Uraten. Ich ging auch bei anderen Patienten 
diesem Verhalten nach und ließ mir von allen Epileptikern der 
Anstalt Urine von Anfallstagen und anfallsfreien Tagen geben; in 
einem auffallend hohen Prozentsatz (nach 16 Anfällen von 12 Epi¬ 
leptikern beobachtete ich 12 mal Harnsäuresedimente im Urin) 
konnte ich in den Urinen dieselbe Beobachtung machen, während 
bei 6 Hysterischen sich nach den Anfällen niemals Harnsäure- 
Sedimente zeigten, ebenso wenig wie bei einer Arteriosklerose mit 
Anfällen. 

In der Literatur rinden sich über Säurebildung bei Epileptikern 

1) Ini Gegensatz zu der Leukocytose nach Muskelanstrengungen, die von 
polynucl. Leukocyten gebildet von allen Autoren übereinstimmend auf eine Ver¬ 
schiebung der Leukocyten in die Peripherie der Gefäße znrttckgeftthrt wird. 
Willebraud. Skand. Archiv f. Phys. 14, 176—187. 
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zwei Angaben; die eine von Araki 1 ) and später von Jnouye 
and Saiki 2 3 ) über den qualitativen Nachweis von Rechtsmilchsäure 
im Urin nach epileptischen Anfällen, die andere von Robert 
Pugb s ) der im Blute durch Titration gefunden hat, daß eine 
halbe bis eine Minute vor einem Anfall die Alkalescenz etwas 
herabgesetzt ist, daß sie nach dem Anfall weiter sinkt, um im 
Verlauf von 4—6 Stunden wieder zur Norm zurückzukehren. Pugh 
führt dies Verhalten, ohne chemische Untersuchungen zu machen, 
auf Bildung von Kohlensäure und Milchsäure im Anfall zurück; 
über den Grund der Säurebildung vor dem Anfall weiß er nichts 
anzugeben. Auch diese Arbeit ist in der deutschen Literatur fast 
ganz übersehen. 

Ich habe die Acidität des Urins zahlenmäßig durch Titrieren 
mit Phenolphthalein nach der Moritz’schen Vorschrift festgestellt 
und dabei gefunden, daß fast regelmäßig eine starke Steigerung der 
Acidität nach den Anfällen bis über das Doppelte des normalen 
Wertes zu beobachten ist (vgl. Tabelle XVIII p. 184, XXI p. 188, 
XXVI p. 200 mit Kurve II). 

An Normaltagen (mit einigen Ausnahmen, die unten er¬ 
wähnt werden) habe ich als Durchschnitt der Gesamtmenge dieser 
titrierbaren Acidität von 23 Tagen 258,7 ccm J / 10 Normalsäure ge¬ 
funden (ca. 22,7%). Diese Zahl verteilt sich auf den Tag in 
folgender Weise. 


630—900 

161,1 

630—H00 

158,7 

900—630 

108,9 

1100—63o“ 

103,7 


So gleichmäßig sich die Acidität oft über Wochen hin ver¬ 
folgen ließ, kamen doch einmal — zur Zeit der Menses 9. bis 
11. Februar 1908 — in anfallsfreier Zeit Steigerungen der Aci¬ 
dität um 60—80 ccm pro die vor (Gesamtacidität: 326—345 ccm), 
ohne daß ich die Ursache dafür angeben könnte. 

Vergleichen wir nun damit die an An falls tagen gefundenen 
Zahlen, so finden wir ganz beträchtliche Abweichungen von der 
Norm. In der Regel ist die Harnacidität pro die stark erhöht; 
das beobachtete Maximum war 554.9 ccm (5. auf 6. Dezember 1907 
vgl Tabelle XXI p. 188), d. h. 40,7% und 552.4 ccm (6. auf 7. De¬ 
zember), d. h. 55,8%; in Einzelportionen war der Prozentsatz oft 
noch höher, so z. B. am 8. auf 9. Dezember 1907: 69%. 

1) Araki, Zeitschr. f. physiol. Chemie V) p. 803. 

2) Inonye u. Saiki, Xeitschr. f physiol. Chemie 37 p. 203f. 

3) Robert Pugh, Journal of mental seiende 49. 1903. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 


182 


VI. ßOHDE 


Digitized by 


Es gilt dies durchweg für die Serienanfälle; bei einzelnen 
Anfällen mit geringer Beeinträchtigung des Allgemeinbefindens 
fanden sich kleinere Zahlen, in seltenen Ausnahmen sogar normale 
Verhältnisse. 

Bei getrennten Bestimmungen im Urin vor und nach den An¬ 
fällen zeigte sich, daß diese Aciditätssteigerung im wesentlichen 
verursacht wird durch eine abnorme Säuerung des Urins nach dem 
Anfall, daß diese Säueruug aber auch schon vor dem Anfall 
beginnt. 

Die vermehrte Säuerung vor dem Anfall konnte meist 
nur am Urin desselben Tages beobachtet werden; sie betrug dann 
z. B. am 14. auf 15. Februar 1908 (Anfall 222 vgl. Tabelle XXVI 
p. 200): 227,4 ccm für den Urin von 6 30 -—922 (normal: 151,1 ccm). 
Zweimal (Januar 1908) habe ich aber die merkwürdige Erfahrung 
gemacht, daß die Acidität schon 2—3 Tage vor dem ersten Anfall 
um ähnliche Werte erhöht war, worüber im einzelnen die Tabellen 
XVIII p. 184 und XXII p. 192 Auskunft geben. 

Die Säurevermehrung nach dem Anfall — bald da¬ 
nach einsetzend — war weit größer und betrug 80—200 ccm über 
die Norm. In leichten Fällen beschränkte sie sich auf den Urin der 
folgenden 3—6 Stunden (in diesem Falle D. auf den Nachturint 
zu Zeiten von Serienanfällen aber war auch der Urin des folgen¬ 
den Tages (7 und mehr Stunden nach dem Anfall) noch weit saurer 
als normal. 

Die Aciditätskurve während^ einer Anfallsserie 
von mehreren Tagen verlief so, daß sie in der Mitte etwa die 
höchste Höhe erreichte, um gegen Schluß wieder abzusinken und 
wenige Stunden nacli dem letzten Anfall die normale Höhe zu er¬ 
reichen (vgl. Tabelle XXVI p. 200 mit Kurve II auf Tafel IVI. 

Dieser Säuerung parallel geht eine ausgesprochene Vermeh¬ 
rung des Ammoniaks und zwar liegen die Verhältnisse bei 
der Patientin D., von der ich die ausführlichsten Zahlen besitze, 
folgendermaßen: An anfallsfreien Tagen bewegen sich die Zahlen 
in normalen Grenzen und schwanken zwischen 0,4279 als Minimum 
und 0,6070 als Maximum mit 0,5198 als Durchschnittswert während 
34 Beobachtungstagen hin und her. Soweit mein Material reicht, 
tritt hei jedem Anfall eine gewisse Steigerung der Ammoniakaus¬ 
fuhr ein. ein geringe auch an Tagen, au denen die durch Titration 
feststellbare Acidität normal erscheint. Bei Anfallsseriell erreicht 
die Ammoniakvermehrung größere Dimensionen; die Tagesmenge 
kann bis auf 1,472 g hiuaufgehen. Sie setzt gewöhnlich, wie auch 
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bei den einzelnen Anfällen erst einige Stunden nach dem ersten 
Anfalle ein, wie Tabelle XXI p. 188 zeigt. Zweimal (Mai 1907 
und Januar 1908) habe ich auch einige Tage vor dem Eintritt der 
Anfallsserie eine Steigerung der Ammoniakausscheidung beobachtet, 
jedesmal übrigens vor Beginn der Menses, w r o neue Bedingungen 
hinzukommen mögen. Einmal wurde dabei auch eine Steigerung der 
titrierbaren Acidität festgestellt, übei welche das andere Mal keine 
Beobachtungen vorliegen, ohne daß ich angeben könnte, was hier 
der Grund der Säuerung gewesen sein kann (Tabelle XYTII p. 184 
7.-10. Januar 1908). 

Die Ammoniakvermehrung geht nach Aufhören der Anfalle 
staffelförmig oft erst in 2 bis 3 Tagen auf die Norm zurück. 

Diese Ammoniakvermehrung ist zweifellos Folge der Säuerung. 
Zweimal habe ich durch Alkaligaben (Natrium bicarbonicum und 
milchsaures Natrium) sie wieder auf die Norm hinabdrücken oder 
auf dieser halten können, wie aus Tabelle XVIII p. 184 und XXII 
1 >. 192 hervorgeht. 

Die Ursache dieser vermehrten Harnacidität glaube 
ich in folgenden Momenten erblicken zu dürfen: 1. findet eine ver¬ 
mehrte Harnsäureausscheidung statt, 2. eine vermehrte Phosphor¬ 
säureausscheidung und 3. konnte ich eine beträchtliche Vermeh¬ 
rung der ätherlöslichen Säuren feststellen. 

Ich benutzte zur Extraktion dieser ätherlöslichen Säuren 
den Kutscher-Steudel'schen Ätherextraktionsapparat *) für 200 ccm, 
säuerte mit 5 ccm konzentrierter Schwefelsäure an und extrahierte 
24 Stunden lang. Um die Leistungsfähigkeit des Apparates kennen 
zu lernen, führte ich eine ganze Anzahl Doppelextraktionen aus 
und erhielt durchaus übereinstimmende Werte (auf 2—3°/ 0 ), die 
wieder durch einzelne zum Vergleich angestellte Handausschütte- 
lungen sichergestellt wurden. Außerdem fügte ich einmal eine 
durch Titration genau bestimmte Menge Kahl bäum’scher Milch¬ 
säure hinzu und fand, daß diese organische Säure nach 24 Stunden 
quantitativ entzogen war: 

1. Urin eines anfallfreien Tages: 

2 X 175 ccm, 24 Stunden extrahiert. 1 = 17,9 */ J0 N-NaOH 

II = 17,6 1 jo N-XaOH 

2. derselbe Urin: 175ccm -|- 25cm Milchsäurelösung von 225ccm 

1 j 0 N-Säuregehalt; 24 St, extrahiert = 243,2 .. 

Vj 0 X-XaOH (berechnet: 242.6—9). 

1) Zeitsckr. f. pliysio). Chemie B(l. 3S) p. 473. 
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Tabelle XVnL 


Datum 

N der 

i 

Urin 

Acidität 

Ätherlösl. Säuren 

nh 3 

Nahrung 

ccm Vio 
Norm. 

gefundene 
ccm '/io N. 

davon g 
| Milchsäure 

I. 1908. 
6/7. 

15,33 

1244 

284,3 

— 

— 

0,4690 

7/8. 

15,23 

1092 

324,1 

— 

— 

0,5383 

8/9. 

15,32 

; 

1336 

365,4 

— 

— 

0,5982 

9/10. 

15,36 

1118 

350,» 

— 

— 

0,5441 

10/11. 

15,28 

1045 

386,7 

109,7 

— 

0,6324 

11/12. 

15,39 

1 

1325 

428,9 

345,6 

2,33 

0,7258 

12/13. 

15,26 

908 

496,7 

264,0 

1,60 

0,9262 

13/14. 

15,40 

1062 

464,7 

160,4 

0,67 

1,0110 

14/15. 

15,32 

1155 

305,2 

1 

302,6 

1,95 

1,009 

15/16. 

i 

15,29 

1357 

119,8 

135,7 

0,45 

0,5352 

16/17. 

15,38 

624 

130,6 

165,8 

0,72 

0,6577 

17/18. 

15,48 

937 

181,5 

92,76 

* 

0,SO91 

18/19. 

15,44 

615 

273,5 

90,22 

| _ | 

0,7276 

19/20. 

15,44 

1092 

276,5 

98,28 


0,6942 

20/21. 

15,36 

1156 

289,8 

j , 

85. iH) 

i 

1 ! 

0,5595 
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1 

N Kot-N 

1 

N-Bilanz 

9,74 

1,20 

+ 4,39 | 

1 

11,26 

1,15 

+ 2,82 | 

11,57 

1,15 

j 

+ 2,60 

i 

10,70 

1,15 

; 

+ 3,öl 

11,16 1 

1,15 

+ 2,97 1 

11,11 

1,18 

+ 3,10 ( 

9,52 1 

1,18 

| | 

11,95 

1,01 

' 1 

+ 2,44 

1 

13,08 

1,01 

+ 1,23 

11,34 

1,57 1 

1 

1 

1 

; +2,38 

11,21 

1,57 

+ 2 GO 

1 

1 

11,86 

1.27 

1 

+2,35 

11.01 

1,27 

+ 3,16 

| 

11,87 

1,53 

+ 2,04 

11.06 

1,53 

+ 2,77 

! 1 


Körper- Temperatur 
gewicht 

6 oo, 1200, ßfto 


51,8 36,6 

37.1 

37.2 

51,8 36,3 

37,1 
37,1 

52,0 36,5 

3616 

37.3 

52,2 36,8 

37.1 

37.2 

52.2 36.5 

36.4 
36,9 

52.3 36.4 

36.7 
36,9 

52.3 36,7 

36.5 

37.5 

52.2 36.7 

36.8 

37.4 

52.4 37.1 

37.1 

3 4,«) 

52.3 37,2 

37.6 

37.9 

51,8 37,4 

37.7 
38,0 

52,1 36,6 

37.3 

37.5 

52.3 36.1 

36.9 

37.4 

52.4 36.1 

37.2 

37,4 

52,6 36,2 

36.8 

37.2 


kein Anfall. 


n n 


» r» 


2 Anfälle: 10«, 130 ; 
Menstruation. 

2 Anfälle: 9f, 10«; etw. 
Urin verloren. Menstr. 

2 Anfälle: 10», 3o<j; 

Menstruation. 

3 Anfälle: 11«, 12oo, 
12™; Menstruation. 

6 Anfälle: 4«o, 500 , 5 «, 

6 «, 12 ™, 1 ° 0 ; 

20 g Natrium bTcarb. 

1 Anfall: 7«o. 


kein Anfall. 


r n 


» 57 
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Da mir nicht genug Extraktionsapparate znr Verfügung standen, 
beschränkte ich mich darauf, zu Zeiten, die nichts Außergewöhn¬ 
liches darboten, nur eine Extraktion auszuführen; einige wichtigere 
Extraktionen dagegen machte ich doppelt. 

Ich konnte nun beobachten, daß die ätherlöslichen Säu¬ 
ren an 41 anfallsfreien Tagen in der durchschnittlichen 
Menge von 86,2 ccm auftraten mit einem Minimum von 65 ccm 
und einem Maximum von 109,7 ccm. Und zwar kamen davon auf 
die Zeit von 6 W —1122: ca. 56 ccm und von 1122—6 30 : 30 ccm. Dies 
entspricht wohl der Norm bei dieser Kost; die gesunde Kontroll- 
person R. (vgl. p. 160) hat bei derselben Kost an 3 Beobachtungs¬ 
tagen ganz ähnliche Mengen (96,4—114,9 ccm) ätherlöslicher Säuren 
ausgeschieden. 

An Anfallstagen dagegen tritt die Säure in größeren 
Quantitäten auf und zwar beginnt die vermehrte Ausscheidung 
schon in den Stunden vor dem Anfall, um ihr Maximum in der 
Zeit nach den Anfällen zu erreichen. 

Zunächst suchte ich die Natur der nach dem Anfall in großer 
Menge ausgeschiedenen Säuren durch die Darstellung eines Zink¬ 
salzes festzustellen; es zeigte sich, daß Rechtsmilchsäure ge¬ 
wonnen werden konnte. Die Analyse eines Zinksalzes beweist die 
Reinheit des Präparates: 

Berechnet: C — 25,77 % Gefunden: C = 26,02 % 

H= 5,10% H= 5,2% 

Drehung des polarisierten Lichtes: [<% =—6,759 für 4,18 % Lös. 

Für die Erkenntnis des Wesens dieser Säurebildung war es 
weiterhin notwendig, zu wissen, wieviel von der im Überschuß 
gefundenen Säure Milchsäure sei. Leider gibt es aber 
keine zuverlässige Methode einer quantitativen Analyse der Milch¬ 
säure und in diesem Falle kam noch als besondere Schwierigkeit 
hinzu, daß das Zinksalz nicht einwandfrei kristallisierte, sondern 
immer kleine Schmieren festhielt ; ich versuchte es daher mit dem 
Lithiumsalz und habe gute Resultate erhalten. Aus den Trinen 
verschiedener Anfallstage ließen sich 414 ccm Säure extrahieren: 
diese wurden mit Bleikarbonat gekocht, das Filtrat mit Schwefel¬ 
wasserstoff entbleit; durch Kochen mit Zinkkarbonat verwandelte 
ich die Säure in das Zinksalz und erhielt 4,7975 g nach sorg¬ 
fältigem Trocknern im Exsiccator. Die Kristallisation war aber 
nicht genügend für eine Elementaranalyse und ich verwandelte 
deshalb das Zinksalz in die Säure zurück und erhielt: 348 ccm 
% 0 N-Säure; unter der Annahme, das Zinksalz wäre reines milch- 
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saures Zink, hätte ich 346 ccm erwarten sollen! Diese Säuremenge 
ist dabei fast genau so groß, wie sie nach Abzug der normalerweise 
ausgeschiedenen ätherlöslichen Säuren zu erwarten war. Von den 
348 ccm kochte ich 261,1 ccm mit Litliiumkarbonat und erhielt 
2,3636 g Lithiumsalz nach Umkristallisieren in Alkohol, d. h. 94,7 % 
der Theorie. Die Differenz mit dem Zinksalz wird wahrscheinlich 
auf die Notwendigkeit eines zweimaligen Umkristallisierens zurück¬ 
zuführen sein. Als milchsaures Lithium identifizierte ich es nun 
durch die Drehung des polarisierten Lichtes und erhielt für Natrium- 
licht [c] = — 12,79 für 7,6092 g in 100 ccm Lösung. 

Die Elementaranalyse ergab: 

Berechnet: C = 37,5% Gefunden: C = 37,35% 

H = 6,25% H = 5,65%. 

Eine der sonstigen im Urin vorkommenden organischen Säuren 
dürfte für die Vermehrung kaum in Betracht kommen; ich fand 
an Benzoesäure, als Hippursäure berechnet, am 24. auf 25. No¬ 
vember 1907 (1 Anfall; ätherlösliche Säuren = 220ccm %„ N.) 
0,753 g, an einem anfallsfreien Tage (ätherlösliche Säuren = 86 ccm 
% N.) 0,64 g; an flüchtigen Fettsäuren am 16. auf 17. Fe¬ 
bruar 1908 (2 Anfälle, ätherlösliche Säuren = 323,9 ccm */ 10 N.) 
0,0747 g als Bariumsalz in 24stündigem Urin, an anfallsfreiem Tag: 
0,0751 g; an einem anderen Anfallstag (16. auf 17. September 1908) 
waren im Nachturin (Anfall um 10iü Uhr) bei 129 ccm ätherlöslicher 
Säure 0.051 g fettsaures Barium nachweisbar. Die Reaktion auf 
Oxysäuren war mit dem Millon’schen Reagenz eine kaum an¬ 
gedeutete, von Leucin oder Tyrosin ließ sich keine Spur nach- 
weisen. Auf Aceton mit der Legal’schen Probe und Acet- 
essigsäure mit Eisenchlorid habe ich oft an Anfallstagen, jedes¬ 
mal mit vollständig negativem Erfolg untersucht. 

Die Ausscheidungszeit der Milchsäure nach den Anfällen 
ist sehr kurz. Bei Fall D. hatte ich einmal die Möglichkeit, 20 Mi¬ 
nuten nach dem Anfall viel Urin zu erhalten: die Säurezahlen an 
diesem Tage waren: 


Tabelle XIX. Fall D. 


Datum 

Abgrenz.- 

Zeit 

Urin 

Äthcrl. Säure 

1 (Till Vlo 


IX. 1908. 

1fi/17. 

: 

1 6-jo—900 

52ii 

44 .f>9 



yw—l t<* 

450 

, 7^,02 

1 A 11 fall um 10^». 


1105_G3l) 

407 

(U,4S 



Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



188 


VI. Rohde 


Digitized by 


In einem zweiten Falle (E.) mit genau derselben Kost wurde 
der Urin */ 4 Stunden nach dem Anfall gelassen; siehe folg. Resultat: 


Tabelle XX. Fall I. 


Datum | 

Abgrenz.- 

Zeit 

, 

! Urin 

1 

Acidität 
ccm VioN. 

Ätherl. 
Säure 
ccm ’/io N. 

Harn¬ 

säure 


III. 1908 
25/26. 
26,27. 

. 

630—630 

630—1130 
1130.—6 30 

1215 

305 

713 

i 

267,3 

21,35 

413,54 

113,5 

166.0 

97,7 

0,4091 

0,1162 

0,7228 

1 Anfall 10«. 


Es war also nach 20 Minuten der größere Teil, nach */ 4 Stunden 
fast alles an Milchsäure ausgeschieden, wobei allerdings immer das 
Zurückbleiben geringer Urinmengen in der Blase zu berück¬ 
sichtigen ist. 

Was nun die eingangs erwähnte Säurevermehrung vor 
dem Anfall anlangt, so muß fürs erste gesagt werden, daß ich 
sie nicht vor allen Anfällen vermehrt nachweisen konnte; gefunden 
habe ich sie dreimal vor dem ersten Anfall einer Anfallsserie, 
außerdem viermal vor den folgenden Anfällen einer Serie unter 16 
Untersuchungen und zwar in einem Überschuß von 30—50 ccm 
1 10 Normalsäure; als Beleg möge folgende Tabelle dienen: 


Tabelle XXI. 1 ) 


Datum 

Abgrenz.- 

Zeit 

N der 
Nahrung 

Urin 

1 

I 

Spez. 
Gew. , 

1 

S 

rz ° 

< S 

o 

Ätherlösl. Säuren 

Harn¬ 

säure 


ccm ‘/io 
! Norm. 

davon g 
Milch¬ 
säure 

P.,0 

! 

XII. 1907 



! 



1 

! i 



3/4. 

630—HOO 

15,73 

: 756 

1022 

— 

i 69,0 


0,3387 

2,169 


lioo --6oo 


527 

1010 


j 33,0 

, — 



4 5. 

630—1100 

15,64 

723 1022,5 

— 

1 OS,3 


0,2545 

1,411 


11 oo— 6 :, o 

! 

; 562 

1012.5 

— 

1S9.0 

1,43 

0,1197 

0,5614 

5 6. 

630- l ()oO 

15,68 

: 837 

1021 

359,9 

S10 

V 

0,4520 

2,090 


HH|- 6 : *o 


527 

1 1017 

195,0 

302,0 

j 

2,45 

0,3194 

0,748 

6/7. 

630—i)oo 

14,84 

680 

1023.5 

401.2 

106.0 

V 

0,6263 

0,234 


‘('jo—6 : >0 


315 

1020 

151.2 

l 24S.9 

1,97 

0,1764 

0,738 


1) Fortsetzung der Tabelle XII p. 170. 
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Es scheint, als ob diese prodromale Säuerung nur bei Anfällen 
mit starker Beeinträchtigung des Allgemeinbefindens im Urin her¬ 
vortrete. Eins ist übrigens zu den Befunden zu bemerken, daß es 
nur in Ausnahmefällen möglich ist, den Urin wirklich bis direkt 
vor dem Anfall zu erhalten, — wenn Autoren stillschweigend eine 
solche Abgrenzung angeben, so zeigt dies nur von der methodischen 
Ungenauigkeit, mit der sie bei ihren Arbeiten verfahren sind. Es 
ist leicht möglich, daß mir bei leichteren Anfällen aus diesem 
Grunde die vielleicht spät einsetzende Säuerung entgangen ist. 

Während die Säure nach dem Anfalle sich zweifellos als 
Bechtsmilchsäure erwies, so ist mir dieser Nachweis für die vor 
dem Anfalle ausgeschiedene Säure leider nicht gelungen. 
Wohl stellte ich aus mehreren in Betracht kommenden Urinen die 
Zinksalze dar, aber die Menge war zu klein und die Kristallisations¬ 
bedingungen zu schlecht: charakteristische Kristalle konnte ich 
nicht nachweisen, und der Sirup, der übrig blieb, gab zwar die 
Reaktion mit Thiophen nach Hopkins 1 ) auf Milchsäure, aber nur 
schwach und die kirschrote Farbe wurde bald durch gelbbraune 
Töne überdeckt. Es ist dies nicht sehr verwunderlich, weil ich 
den größten Teil des Urines für andere Analysen benötigte und 
deshalb in den extrahierten Urinen bestenfalls nur Spuren von 
Milchsäure vorhanden sein konnten. Als ich später größere Urin- 


Fall D. 



i 


9$ ! 


Temp. 

6 oo, 


Blutdruck 


NH» 

i 

N 

5 1 

o 

* ! 

fl 

PQ 

• 

SD 

Um 

0 > 

fl« 

£ 

Puls 

cm Wasser 
1200 , ßto 





to 










1200,600 

12 oo, 62; 

Min. 

Max. 


0,5714 

11,61 1,11 

+ 3,01 

51,4 

36,1 

36,6 

77 

80 

80 

88 

145 

154 

kein Anfall. 






37,0 





0,4155 
0,1892 i 

12,27 

1,11 

+ 2,26 

51,5 

36,0 

36.5 

76 

82 

86 

86 

143 

153 

1 Anfall: 2<*>. 





• 36,9 





0,4922 

13,58 1,05 

+ 1,05 

51,6 

! 36,5 

; i» 

100 

164 

3 Anfälle: 

0,9064 


! 36,7 

| 104 

100 

! 162 

10 a» 12oo, 3»'. 





i 37,4 





0,9078 

13,08 

1,05 

+ 0,71 

1 

■ 51 ,o 

1 

36,9 

37.0 

37,5 

120 

100 

110 

t80 

4 Anfälle: 

10 *;, lio", 2 "". 
3i-~ “ 


1) J. Hopkins, Journ. of physiol. 35 p. 308f. 
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mengen hätte in Verarbeitung nehmen können, wartete ich wochen¬ 
lang vergebens auf Anfälle mit stärkerer prodromaler Säuerung. 

Die Gesamtmenge der an Anfallstagen ausgeschiedenen 
ätherlöslichen Säuren ist sehr verschieden; das Maximum, weichesich 
— unter normalen Bedingungen — beobachtet habe, war 383 ccm. 
Außerdem kommen aber alle Zahlengrößen zwischen der Norm und 
dieser Zahl vor, und zwar scheint auf den ersten Blick die Aus¬ 
scheidung während einer Anzahl Anfälle so regellos, daß keinerlei 
Beziehungen zwischen der Anfallszahl und der Menge der aus¬ 
geschiedenen Säuren zu bestehen scheinen. Wir finden Tage mit 
1 Anfall und 287,3 ccm Säure und solche mit 6 Anfälle und einer 
Ausscheidung von 135,7 ccm Säure. 

Und doch läßt sich an der Ausscheidungskurve ein 
gesetzmäßiges, höchst merkwürdiges Verhalten konstatieren: am 
ersten Tage oder wenigstens in den ersten Anfallstagen einer Serie 
ist die Ausscheidung am größten, danach sinkt sie bis zum Schlüsse 
regelmäßig ab, trotzdem meistens die Anfallszahlen zunehmen; oft 
ist am letzten Anfallstag kaum ein Überschuß an ätherlöslicher 
Säure über die Norm zu konstatieren (vgl. Tabelle XVIII p. 184. 
XXV p. 199 und XXVI p. 200). In der Anfallsserie vom 2.-7. No¬ 
vember 1907 ist sogar an den letzten 2 Tagen (6. und 7. November' 
keine überschüssige ätherlösliche Säure mehr ausgeschieden worden 
trotz 4 Anfällen! 

Araki und Inouye führen die Ausscheidung der Rechts¬ 
milchsäure bei der Epilepsie per analogiam auf die Asphyxie zu¬ 
rück, die in gewissem Grade bei jedem Anfalle eintritt; Araki 
hatte nämlich gefunden, daß Kaninchen bei Sauerstoffmangel Milch¬ 
säure im Urin ausscheiden. Es will mir aber scheinen, als ob bei 
der Epilepsie die Verhältnisse nicht so einfach lägen. Hätte ich 
Milchsäure vor dem Anfall nacliweisen können, so wäre es klar, 
daß die Milchsäureaussrheidung nicht auf die Asphyxie und die 
Krämpfe zurückgeführt werden kann. Aber auch schon die oben 
geschilderten Verhältnisse genügen, um die Asphyxietheorie zweifel¬ 
haft erscheinen zu lassen und zwar aus folgenden Gründen: Es 
schließt sich ja zweifellos die Milchsäureausscheidung direkt an den 
Anfall an: aber es scheint mir doch nach den oben angeführten 
Zahlen, als ob 20 Minuten bis ;i 4 Stunden nach dem Anfall, also 
zu einer Zeit, wo schon längst nicht mehr von einer Asphyxie ge¬ 
redet. werden kann, noch gewisse NI engen Milchsäure zur Aus¬ 
scheidung kämen. Feiner konnte ich nicht beobachten, daß die 
Größe der Milchsäureausscheidung in einem sicheren Verhältnis 
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zur Zahl oder zu der allerdings nicht objektiv bestimmbaren Stärke 
der Anfälle steht. Vielmehr zeigte die Ausscheidungskurve einen 
ganz regelmäßigen Verlauf, ob nun viele oder wenige Anfälle ein¬ 
traten: gegen Ende der Anfallsserie fiel sie ab und die Aus¬ 
scheidung war trotz vieler Anfälle minimal oder gleich Null. Ich 
war vielmehr immer erstaunt über die Kürze und die Gerinfügig- 
keit der tonischen und klonischen Zuckungen bei der Patientin, 
der Kürze des Atemstillstandes und der im Gegensatz dazu außer¬ 
ordentlich hohen Milchsäureausscheidung. 

Ich habe endlich zum Vergleich bei anderen Krampfzuständen 
Urinextraktionen vorgenommen und bei Epileptikern (Fall E. undF.) 
dieselben Zahlen erhalten, nicht aber bei einem Paralytiker, bei einer 
Eklamptischen J ) und einer Urämischen. 1 ) Der Paralytiker hatte 
10 ganz schwere, lang dauernde Anfälle mit stärkster Dyspnoe, in 
der er tief blau wurde; im Urin waren nur 183,1 ccm ätherlöslicher 
Säure, eine Menge, die bei gemischter Nahrung nicht weit über 
der Norm liegt. Aus dem Harn der Eklamptischen erhielt ich nach 
vielen schwersten Anfällen nur 94 ccm und bei der Urämischen 
aus dem Urin nach den Anfällen nur 21 ccm. 

Ich möchte deshalb entgegen der Asphyxietheorie die Ver¬ 
mutung äußern, daß die Milchsäureausscheidung auf einer Fort¬ 
setzung resp. Steigerung der schon vor dem Anfall einsetzenden 
intermediären Stoffwechselstörung beruht, welche sich in der ver¬ 
mehrten Ausscheidung einer organischen Säure (Milchsäure?) äußert. 

Weitere Beobachtungen, die sich auf die Verarbeitung ge¬ 
reichter Milchsäure beziehen, bringen zwar keine Lösung 
dieser Frage, wohl aber zeigen sie mit Deutlichkeit, daß zur Zeit 
der Anfälle eine Unfähigkeit besteht, Milchsäure zu verbrennen. 

Ich reichte an 2 Anfallstagen hintereinander je 15 g milch- 
saures Natrium in 200 ccm Wasser gelöst, am 3. Anfallstag 20 g 
Natrium bicarbonicum. Das Resultat war eine ganz enorme Aus¬ 
scheidung von Milchsäure nach den Anfällen (bis zu 7.2 g), wie 
aus Tabelle XXII p. 192 hervorgeht. 

Rechtsmilchsäure wird an anfallsfreien Tagen fast ganz 
verbrannt, die Zahlen in Tabelle XX111 stellen ein Minimum dar; 
hei Kontrollversuchen im September 1008 erhielt ich statt normal 
30ccm für die untersuchten Urinportionen von O'U—6 :U) : 61,8 bis 
92.1 ccm, was einem Gehalt an Milchsäure von 0,29—0,56 g ent- 


1} Das Material verdanke ich der Lieljenswiirdi^keit der Herren Dr. Erich 
Meyer. II. med. Klinik und Dr. 0. Kisenreich. Uiiiversitats-Erauenklinik. 
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spräche; die Ätherrückstände gaben starke Reaktion auf Milchsäure 
nach Hopkins. Es ist kaum denkbar, daß zwischen dem milch¬ 
sauren Natrium und der freien Milchsäure ein Unterschied besteht. 


Tabelle XXIII. Fall D. 


Dat. 

1 Abgren¬ 
zungs¬ 
zeit 

Urin 

Spez. 

Ge¬ 

wicht 

Acidität 

ccm 

Vi 0 Norm. 

Ätherlösl. 

Säure 

ccm 

7io N 

NH, 

j 

n.08. 

5/6. 

630—ß30 

1450 

1015 

259,9 

91,7 

0,5284 

kein Anfall. 

6/7. 

630—900 

440 

1027 

193,6 

51,9 

0,2693 

do. 


9oo-63o 

414 

1013,5 

200,8 

51,7 

0,2126 

10 g Milchsäure, um 

7/8. | 

630—6»» 

1187 

1019 

263,5 

99,0 

0,5168, 
’ 1 

9ou un d 100 j e 5 g 

kein Anfall. 


Die am 27. u. 28. Januar 1908 vermehrt ausgeschiedene äther¬ 
lösliche Säure war zweifellos Rechtsmilchsäure. Es glang mir, ohne 
besondere Vorsicht zu gebrauchen, aus 447,8 ccm Urin 1,86 milch¬ 
saures Lithium zu erhalten mit folgendem Drehungsvermögen einer 
5% Lösung: 

Mn = - 13,38. 

Die Elementaranalyse ergab: 

Berechnet C = 37,5 °/o Gefunden: C = 36.8 % 

H= 6,25«/« H= 5,54 % 

Daß der größere Teil dieser enormen Ausscheidung aus dem 
zugeführten milchsauren Natrium stammt, geht wohl mit Sicher¬ 
heit aus dem Vergleich mit den relativ geringen Höchstausschei¬ 
dungen von Milchsäure an anderen Anfallstagen hervor. 

Besonders merkwürdig erscheint, daß am 28. Januar eine so 
große Menge ausgeschieden worden ist, die nur von der Eingabe 
am 27. stammen kann (Natrium bicarbonicum macht keine Ver¬ 
mehrung der Säureausscheidung, vgl. Tabelle XVIII p. 184); man 
muß für den 27. und 28. eine geringere Fähigkeit des Organismus 
annehmen, die Milchsäure zu verbrennen, als für den 26., wo die 
geringe Aciditätszahl des Urins vor dem Anfall (63,09 statt 151) 
und die normal große Ausscheidung ätherlöslicher Säuren nach 
dem Anfall zeigt, daß sofort der größte Teil des milchsauren Na¬ 
triums verbrannt ist. 

Es erinnern diese Resultate an Arakis Versuche an kohlen¬ 
oxydvergifteten Tieren; das normale Kaninchen verbrennt die 
Milchsäure, während der CO-Vergiftung aber, also zur Zeit einer 
herabgesetzten Oxydation scheidet es sie aus. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 95. Bd. 13 
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Die theoretische Deutung aller Momente des vorliegenden Yer- 1 
snches ist heute noch nicht möglich; eines scheint mir nur damit 
erwiesen, daß der Epileptiker in anfallsfreien Zeiten gereichte 
Milchsäure verbrennt, daß er aber in Anfallszeiten diese teilweise 
unverbrannt ausscheidet. Es erscheint diese Feststellung insofern ] 
wichtig, als bei einer anderen Stoffweckseierkrankung, der Pento* 
surie, gereichte Pentosen nicht ausgeschieden werden. 

Die Rolle, die die Milchsäure beim Anfall spielt, ist unbekannt: 
ein Gedanken aber, der beim Vergleich des Status epilepticns mit 
dem diabetischen Coma anftauchen könnte, müssen wir jedenfalls 
von vornherein ablehnen; im einzelnen Anfall oder im Status 
epilepticus das Resultat einer Sau re Vergiftung erblickenzu 
wollen, die vielleicht als Ursache des diabetischen Comas aufzu¬ 
fassen ist. Die ausgeschiedenen Milchsäuremengen sind viel zu 
gering, die Ammoniak Vermehrung zu klein, um eine Übersäuerung 
des Organismus voraussetzen zu können, die als solche krankheits¬ 
erzeugend wirken könnte. 

Als ein Fall von Status epilepticus, Fall E., zur Sektion kam. 
benützte ich die Gelegenheit, das Blut der Patientin genauer auf 
Milchsäure zu verarbeiten und zwar konnte ich Aderlaß- und 
Leichenblut zur Untersuchung erhalten: 

500 ccm A d e r 1 a ß b 1 u t, direkt nach einem Anfall entnommen, 
enthielten : 

Nerum-N: in 100 ccm = 1,319 g 
Rest-X: in 100 ccm = 0,0066 g. 

Aus 400 ccm Blut an ätherlösliche Säuren gewonnen: 52.5 ccdi 
t, 0 X'. (13,12 in 100); daraus erhalten: 0,6909 Zinksalz (Hopkins 
Reakt. stark pos.). Theoretisch möglich aus 52,5 ccm sind: 0,7282 g 
milchsaures Zink d. h. 5,SO g Milchsäure im Gesamtblut. 

370 ccm Leichenblut enthielten: 63,5 ccm ätherlösliche Säuren 
oder in 100 ccm Blut =17,1 ccm; daraus an Zinksalz dargestellt: 
0.7262 g. Hopkins Reaktion stark positiv. Theoretisch möglich 
aus 63.5 ccm sind: 0.8007 g milchsaures Zink. Danach wären im 
Gesamtblut höchstens vorhanden 7,70 g Milchsäure. 

Aus der Leber ließen sich 345,5 ccm ätherlöslicher Säuren 
extrahieren und daraus an schön kristallisierten Zinksalz: 4.19g 
gewinnen (Hopkin s Reaktion intensiv pos.); berechnet: 4.79g 
milchsaures Zink, ln O-Analyse berechnet : 29,1 °/ 0 ; gefunden: 29.4%. 

Eine Käurevergiftung wird man aus diesen Zahlen nicht er¬ 
schließen können. 
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Die Harnsäure, Phosphorsäure und Milchsäure wurden im Voran¬ 
gehenden als die Ursache der vermehrten Acidität des Urins an¬ 
gesehen; es wäre wünschenswert, einen Beweis dafür zu haben, 
daß keine weiteren Säuren in Betracht kommen. Ich glaube, daß 
man diesen Beweis mit einer gewissen Wahrscheinlichkeit in folgen¬ 
der Berechnung erblicken darf. Man kann nämlich eine Bilanz 
der Säuren und Basen aufstellen, in der man auf die eine 
Seite den Überschuß der analysierten Säuren (Harnsäure, Phosphor¬ 
säure und die ätherlösliche Säure) über die Norm als 1 j l0 Normal¬ 
säure addiert und davon den Ammoniaküberschuß abzieht, während 
auf die andere Seite die durch Titration tatsächlich gefundene 
überschüssige Aciditätsmenge zu stehen kommt; theoretisch müßten 
dann beide Zahlen gleich groß sein. Es hat sich nun, wie aus 
dem unten stehenden Beispiel hervorgeht, gezeigt, daß bei der 
gegenseitigen Verrechnung aller gefundenen Werte während einer 
Anfallsperiode nur ein Überschuß von 77,2 ccm Säure, d. h. 5,5 % 
aller ausgeschiedenen Säuren bleibt, der sich leicht aus den täg¬ 
lichen Schwankungen der Norm erklären dürfte. Die starken 
Schwankungen an den einzelnen Tagen dagegen werden sich wohl 
aus einer zeitweiligen Ausschwemmung anderer Alkalien als des 
Ammoniaks erklären lassen. 

Natürlich bleibe ich mir bei dieser Rechnung bewußt, daß 
einen exakten Beweis nur eine vollständige Analyse sämtlicher 
Säuren und Basen geben könnte. 


Tabelle XXIV. 1 ) Fall D. 


14/15. II. 1908. 1 Anfall. 

! Y, 0 N. ccm 

15/16. II. 1908. 2 Anfälle. 

f 

l /,o N. ccm 

Überschuß an Harnsäure 
l berschuß an Phosphor- 
.. sänre (2basisch!) 
Iberschuß an ätherlösl. 
Säuren 

44.9 

86,1 

161,5 

1 

Uberschuß an Harnsäure 
Überschuß an Phosphor- 
säure 

Überschuß an ätherlösl. 
Säuren 

56,5 

166,7 

287,4 

Summe: | 

292,5 

Summe: 

510,6 

Überschuß an Ammoniak | 

194,4 

Überschuß an Ammoniak 

| 203,1 


143,1 


307,5 

Überschuß an titrierbarer ; 
Acidität 

157,0 

Überschuß an titrierbarer 

Acidität 

188,8 

Bilanz:) 

— 14.1 

Bilanz:: 

+ 118,7 


1) Die Zahlen für diese Berechnung: rinden sich Tabelle XXVI p. 56. 

13* 
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(Fortsetzung der Tabelle XXIV.) 

16/17. II. 1908. 2 Anfälle. J Yio N. ccm 1 17/18. II. 1808. 1 Anfall. ! « 


Überschuß an Harnsäure 
Überschuß an Phosphor¬ 
säure 


54,1 Überschuß an Harnsäure 14,9 

259,9 Überschuß an Phosphor- 27,1 

säure 


Überschuß an ätherlösl. 237,7 Überschuß an ätherlösl. 

Säuren _ Säuren _ 

Summe: 551,7 Summe: | 

Überschuß an Ammoniak 228,7 Überschuß an Ammoniak 


Summe:! 65.2 


Überschuß an Ammoniak | 228,7 Überschuß an Ammoniak 

I 323,0 

Überschuß an titrierbarer 236,6 Überschuß an titrierbarer 


Acidität 


Acidität 


Bilanz: 1 + 86,4 | 


Bilanz:! -1H.0 


Aus Gründen einer methodischen Darlegung der Arbeitsresul¬ 
tate mußten manche Erscheinungen in der Darstellung auseinander 
gerissen werden, die in innigem Zusammenhang miteinander stehen; 
ich will deshalb zum Schluß noch einmal eine kurze Zusammen¬ 
fassung aller körperlichen Störungen und ihrer vermutlichen 
kausalen Beziehungen bringen; vgl. dazu Kurve I und II auf Tafel IV 
mit Tabellen XXV und XXVI p. 198—200. 

Dabei will ich zunächst die bei der Patientin D. festgestellten 
Veränderungen besprechen; sie ist am genauesten untersucht und 
zeigt als besonders schwerer Fall die krankhaften Erscheinungen 
stärker und reiner als die übrigen Patienten. 

Diese Patientin D. zeigt nun in anfallsfreien Zeiten im 
allgemeinen keine auffallenden Krankheitserscheinungen. Der Blut¬ 
druck, die Pulszahl, die Blutzusammensetzung (abgesehen von einer 
beträchtlichen Anämie), die Temperatur sind normal, der Stoff¬ 
wechsel zeigt, soweit sich dies aus den Ausscheidungen des Am¬ 
moniaks, der Phosphorsäure und der ätherlöslichen Säure ersehen 
läßt, normales Verhalten; eine deutliche Störung läßt er dagegen 
in der Verarbeitung von Eiweißkörpern erkennen: der Organismus 
ist nicht imstande, sich mit dem Stickstoff der Nahrung ins Gleich¬ 
gewicht zu setzen und retiniert täglich mehrere Gramm Stickstoff; 
dabei ist die Verarbeitung verschiedener Eiweißkörper ungefähr die¬ 
selbe: von Casein wird nicht mehr Stickstoff retiniert, als von den 
Eiweißkörpern der Thymus. Der Abbau der Nahrung führt jedoch 
zu der gewöhnlichen Verteilung stickstoffhaltiger Substanzen im 
Urin. 

Auch der exogene Harnsäurestoffvvechsel ist nach Darreichung 
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von Nucleinsäure vielleicht im Sinne einer verzögerten und gering¬ 
fügigeren Ausscheidung von Harnsäure gestört. 

Dieses Bild ändert sich in charakteristischer Weise vor den 
Anfällen. Kommt es zu häufigen, viele Tage allnächtlich sich 
wiederholenden Anfällen, so lassen sich körperliche Störungen schon 
1—2 Tage vor Beginn des ersten Anfalles feststellen: Der Blut¬ 
druck steigt langsam an; bald nimmt auch die Pulszahl zu und 
das psychische Verhalten der Patientin läßt eine langsam zu¬ 
nehmende Bewußtseinstrübung erkennen; die Zurückhaltung stick¬ 
stoffhaltiger Nahrungsbestandteile erreicht höhere Grade als sonst 
und es setzt nun eine Störung des intermediären Stoffwechsels ein, 
die sich in der Herabsetzung der Blutalkalescenz (Pugh) und 
Vergrößerung der Harnacidität äußert, welche sich teilweise jeden¬ 
falls durch die Bildung und Ausscheidung einer organischen Säure 
(Milchsäure?) erklären läßt. 

Es erfolgt der erste Anfall und mit ihm eine Steigerung 
aller Erscheinungen: die Patientin liegt nach Aufhören der Muskel¬ 
krämpfe noch 5—15 Minuten in schwerer Benommenheit da; der 
Blutdruck und die Pulszahl sind stark erhöht; die Säurebildung 
erreicht in Kürze bedeutende Grade: bis zu 2,5 g Rechtsmilch¬ 
säure werden ausgeschieden. Auf eine gleichzeitig eintretende 
Reizung der Nieren lassen die Erscheinungen der Polyurie und 
Albuminurie und das Auftreten von Nierenzylindern schließen. Im 
Blute erfolgt eine massenhafte Auswanderung von weißen Blut¬ 
körperchen der verschiedensten Formen, besonders der Lvmpho- 
cyten und der großen mononucleären Formen. 

Eine halbe Stunde nach dem Anfall etwa ist die Milch¬ 
säureausscheidung beendet und die Leukocytose verschwunden, 
aber die Alkalescenzherabsetzung des Blutes hält in vermindertem 
Maße durch den Zerfall der Leukocyten zu Phosphorsäure und 
Harnsäure an, bis etwa 6 Stunden nach dem Anfall diese beiden 
Endprodukte des Zellzerfalls zum größten Teil im Urin ausgeschieden 
sind. Das Körpergewicht nimmt langsam ab. 

In den folgenden Anfallstagen wird die Benommenheit 
immer stärker, der Blutdruck bleibt dauernd hocli, die Pulszahl 
steigt bis auf 130 Schläge in der Minute. Es tritt Fieber geringen 
Orades in den Nachmittagsstunden ein und steigt von Tag zu Tag 
und auch in den Zwischenzeiten sinkt es nicht ganz auf die nor¬ 
malen Werte zurück. Die Zahl der nächtlichen Anfälle nimmt 
gewöhnlich zu. Aus den Harnanalysen geht hervor, daß die Aus¬ 
scheidung des Stickstoffs steigt; eine weitere Zunahme der Harn- 
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auf Tafel IV. Fall D. 
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säure, Phosphorsäure und Milchsäure hat eine noch größere Säue¬ 
rung des Urins und damit Vermehrung der Ammoniakausscheidung 
zur Folge. Nach jedem Anfall tritt die flüchtige Leukocytose ein. 

Von der Mitte der Anfallsperiode an aber nehmen die Er¬ 
scheinungen verschiedenen Verlauf; der psychische und körperliche 
Zustand der Patientin wird immer bedrohlicher. Temperatur, Blut¬ 
druck und Pulszahl erreichen die höchsten Werte und das Körper¬ 
gewicht sinkt stetig. Indessen nehmen die Folgeerscheinungen der 
Stoffwechselstörung in fast gesetzmäßiger "Weise ab. Die Stickstoff¬ 
ausscheidung bleibt zwar hoch bis zum Schluß, aber die Säuerung 
und ihr parallel die Ammoniakausscheidung geht langsam zurück; 
Harn- und Phosphorsäure kommen in geringerem Maße zur Aus¬ 
scheidung; besonders die Milchsäure nimmt in ihrer absoluten und 
relativen Menge (zur Zahl der Anfälle) ab und wird oft in den 
letzten Tagen trotz Fortbestehens der Anfälle nicht mehr aus¬ 
geschieden. Es scheint daraus hervorzugehen, daß der Organismus 
der intermediären Störungen Herr wird — man könnte daran 
denken, daß es mit Hilfe der erhöhten Körpertemperatur geschieht. 

Nach den letzten Anfällen tritt im Allgemeinbefinden 
der Patientin langsam eine Besserung ein. Ihr entsprechend geht 
die Temperatur in wenigen Tagen auf die Norm zurück und das 
Körpergewicht erreicht bald den alten Stand wieder; Blutdruck 
und Pulszahl sinken staffelförmig auf ihre normalen Werte. Im 
Urin kann man am Tage nach dem letzten Anfall keine Säuerung 
durch Milchsäure mehr feststellen, wohl aber hält die vermehrte 
Harn- und Phosphorsäureausscheidung noch einige Stunden an, 
als Zeichen des bis zuletzt bestehenden Zellzerfalls. Die vermehrte 
Stickstoffausscheidung überdauert ebenfalls die Anfallsperiode oft 
nm einen Tag, dann sinken die Zahlen wieder: Stickstoff wird in 
zunehmender Menge retiniert, bis die nächste Anfallsperiode wieder 
eine vergrößerte Ausscheidung bringt. 

Dieses Bild schwerer, dauernder epileptischer Zustände erfährt 
eine Änderung bei einzelnen Anfällen ohne starke Beeinträchtigung 
des Allgemeinbefindens; es konnte bei solchen die Aciditätsver- 
mehrnug des Urins ganz ausbleiben, da w'eder Milchsäure noch die 
Harnsäure in vermehrter Menge ausgeschieden wurden; aber die 
Stickstoffretentionen bestanden auch an solchen Tagen; nur die 
Körpertemperatur w’ar merkwürdigerweise gerade in diesen Zeiten 
auch ohne Anfall oft übernormal. 

Diese Befunde leiten w r ohl über zu den Erscheinungen, wie 
ich sie bei den anderen Patienten A. und C. beobachtet habe. Ich 
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fand, soweit ich diese untersucht habe, vor und nach den Anfällen 
alles normal, nur die Störungen des exogenen Harnstoffwechsels 
war eine ausgesprochene. Es wird wohl kaum nötig sein, in diesen 
Fällen eine andere Art Epilepsie zu erblicken, vielmehr kann man 
sie als leichte Formen derselben Erkrankung ansehen. Es gibt 
diese Auffassung 1 die Hoffnung, auch bei ihnen mit feineren L uter- 
suchungsmethoden ähnliche Veränderungen des Stoffwechsels auf¬ 
zufinden, wie sie Fall D. so grob gezeigt hat. 

Die vorliegende Arbeit war formell und inhaltlich im wesent¬ 
lichen fertiggestellt und über sie in einer wissenschaftlichen Sitzung 
der Klinik am 14. Juli 1908 referiert, als die Arbeit M. Kauff- 
manns: Beiträge zuy Pathologie des Stoffwechsels bei Psychosen 
II. Teil, Epilepsie erschien. Ich verzichte hier auf eine kritische 
Besprechung, da ich dies ausführlich demnächst im Zentralblatt 
für Neurologie und Psychiatrie tun werde. 
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Besprechungen. 

i. 

L. Kuttner, Über abdominale Schmerzanfällt. (Albu’s Samm- 
lung zwangloser Abhandlungen aus dem Gebiet der Verdauungs¬ 
und Stoffwechselkrankheiten. Bd. I, H. 3, Halle, Marhold 1908.) 

Eine kritische Besprechung des für die Differentialdiagnose wichtig¬ 
sten Symptome bei abdominalen Schmerzaufällen. Im ersten und größten 
Abschnitt werden die von der Magengegend ausgehenden Schmerzen ab¬ 
gebandelt. Die wichtigsten Anhaltspunkte geben eine genaue Anamnese 
und die Resultate der Funktionsprüfung; die äußerlich feststellbaren und 
damit dem subjektiven Ermessen häufig zu sehr unterworfenen Befunde, 
wie Druckempfindlichkeit, Lokalisation der Schmerzen, He ad* sehe Zonen, 
die perkutorische Empfindlichkeit — dürfen nur mit großer Reserve ver¬ 
wertet werden. Ähnlich zurückhaltend urteilt Verf. über die Hemmeter- 
schen aktinoskopischen Befunde, bei denen ein Ulcus ventriculi als kleines 
dunkles Feld in dem mit Wismutsuspeusion gefüllten Magen auf dem 
Fluorescenzschirm nachweisbar sein soll. Wünschenswert erschiene an 
dieser Stelle eine Erwähnung der aktinoskopischen Diagnostik mit Hilfe 
der Wismutmahlzeit bei organisch oder funktionell bedingten Formver- 
anderungen und Motilitätsstörungen des Magens. 

Die Frage, ob die Schmerzanfälle bei Chlorose und Anämie auf 
„hystero-neurasthenischer 4 oder organischer Basis beruhen, läßt sich 
wohl zurzeit nicht mit Sicherheit entscheiden, jedenfalls ist hierbei die 
Empfehlung einer probeweisen Ulcustherapie sehr zu beachten. Recht 
ausführlich ist die weitere Besprechung dieser Difi’erentialdiagnose: orga- 
und funktionelle Magenerkrankungen. 

Zur Unterscheidung arteriosklerotischer Magendarmschmerzen, sowie 
besonders der gastrischen Krisen bei Tabes und anderen Erkrankungen des 
Zentralnervensystems gegenüber Ulcus, Carcinoma ventriculi, Cholelithiasis 
empfiehlt Verf. die Berücksichtigung der Blutdrucksteigerung nach 
Curschm&nn und Pal, die Cytodiagnostik der Spinalflüssigkeit und 
die Wassermann’sche Serumre&ktiou. 

Das Gebiet der vom weiblichen Genitaltraktus außerhalb der Gravi¬ 
dität (und wohl auch der Menstruation), ausgelösten Magenneurosen, soll 
eingeschränkt werden, da beide Erkrankungen Koeffekte einer gemein¬ 
samen nervösen, statischen oder konstituonellen Ursache sein können. 

Die folgenden Abschnitte über Leber-, Gallenstein- und Darrakoliken 
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beginnen mit einer ausführlichen Ablehnung einer „Neuralgia hepatis*. 
Diese Diagnose dürfte wohl kaum ernst zunehmende Anhänger zählen, 
auf der andern Seite könnte aber bei Fortfall dieses Exkurses, die Diffe- 
rentialdiagnose der Cholelithiasis und speziell der Appendicitis durch 
Einfügung einer möglichst detaillierten Besprechung der zahlreichen hier 
in Betracht kommenden Abdominalerkrankungen nicht unwesentlich ge¬ 
winnen. Besonders wertvoll erschiene eine kurze Angabe über die to¬ 
pische Diagnostik der vom Wurmfortsatz ausgehenden Entzündung mit 
Lokalisation im kleinen Becken, im retroperitonealen Gewebe, in der 
Nierengegend und am Zwerchfell (subphren. Absceß). Dies ganze Thema 
wird nur kurz mit einer Angabe Dieulafoy’s über die Assoziation 
von Appendicitis und Cholecystitis erwähnt. Auch für das kaum ge¬ 
streifte komplizierte Thema der Schmerzanfälle bei chronisch circum- 
skripter oder diffuser Peritonitis wäre eine ausgiebigere Besprechung sehr 
dankenswert. 

Mit Nachdruck wird bei der Diagnose der Nierenkoliken die Be¬ 
achtung der ätiologischen Faktoren verlangt. Die Israel’sche Auf¬ 
fassung, daß diese Nephralgien durch paroxysmale Kongestionen bedingt 
sind, denen die fibröse Nierenkapsel nur ungleich langsamer nacbgeben 
kann, wird vom Verf. befürwortet. Für den Nachweis auch kleinster 
Nierenkonkremente wird die Radiographie (Kompressionsblende) empfohlen. 

Die Diagnose der Pankreascoliken war bis in die letzte Zeit schwierig 
und unsicher, die lunktionelle Diagnostik gibt nur selten eindeutige Re¬ 
sultate. 

Ob die neueren Methoden , wie die V o 1 h a r d ’ sehe quantitative 
Trypsmbestimmung, die C a m m i d g e \sche Pankreasreaktion, das Serum¬ 
plattenverfahren von E. Müller zuverlässige Resultate geben können, 
ist abzuwarten. 

Etwas zu stiefmütterlich erscheint schließlich die Blutzählung ab¬ 
gehandelt. Verf. gibt ihre Verwertbarkeit nur einmal — bei der Diffe¬ 
rentialdiagnose Appendicitis — Cholelithiasis —Nierenkolik — und auch hier 
nur bedingt, an, es kann aber nicht unerwähnt bleiben, daß eine Blut¬ 
zählung und speziell die Auszählung der einzelnen Formen bei der Bitte- 
rentialdiagnose abdominaler Erkrankungen, wertvolle und nicht selten 
direkt ausschlaggebende Hinweise liefern kann. (R. Bierich, München.» 


2 . 

Ferdinand Kornfeld, Wien. „Ätiologie und Klinik der Bak- 
teriurie“. Leipzig und Wien. Franz Deuticke 1906. Preis 
2 Mark. 

Unter Bakteriurie will der Verf., der sich an die Definition 
älterer Autoren anlehnt, ein Krankheitsbild verstanden wissen, das sich 
einerseits durch das Vorhandensein reichlicher Bakterien im frisch ge¬ 
lassenen Urin, andererseits durch ein Fehlen von Entzündungserscheinungen 
der Harnwege auszeichnet. Unter den 28 beobachteten Fällen betreffen 
21 das männliche, 7 das weibliche Geschlecht. Der Erreger ist gewöhn¬ 
lich das Buct. coli, der Urin meist sauer und von fadem fauligen Ge¬ 
ruch. Die Infektion soll seltener von der Uretra aus oder auf dem Blut- 
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wege erfolgen, sondern meistens durch ein direktes Überwandern aus 
den benachbarten Organen, Darm, Prostata, Samenbläschen und weib¬ 
lichen Genitalien, besonders bei chronischer Gonorrhoe dieser Organe. 
Wie es kommt, daß das Bacterium coli bei der genuinen Bakteriurie 
keine Entzündung auslöst, und wo der eigentliche Sitz der ungemessenen 
Vermehrung der Bazillen ist, sind Fragen, die noch ihrer exakten Lösung 
harren. 

Die Symptome sind zum Teil lokal: Druckgefühl in der Blasen¬ 
gegend, Pollakurie und Schmerzhaftigkeit beim Wasserlassen. Weit 
wichtiger sind aber die allgemeinen Erscheinungen: Anfallsweises Auf¬ 
treten von Fieber und Abgeschlagenheit, Schüttelfrösten, Erbrechen und 
Kolikschmerzen, Auftreibuog des Leibes, belegter Zunge und Kopf¬ 
schmerzen — alles Zeichen, die nach der Ansicht des Verfassers, 
wegen der geringen Kenntnis der Bakteriurie auf andere Ursachen be¬ 
zogen werden. Die Entstehung dieser Symptome soll durch eine Toxin¬ 
resorption von der Blase aus zustande kommen, da eine Einwanderung 
der Bakterien in die Blutbahn nicht erwiesen sei. Die Therapie be¬ 
steht in Instillationen von 1—4 ccm einer Sublimatlösung 1 : 5000, lang¬ 
sam steigend bis 1 : 2000. Die Fernwirkungen sollen danach schnell 
beseitigt werden; doch gelingt es so gut wie nie, eine Sterilität der Blase 
zu erreichen. Wichtig ist die Kenntnis der Bakteriurie in versicherungs- 
ärztücher Beziehung, da sie leicht fälschlicherweise als Cystitis oder 
Pyelonephritis gedeutet wird. 

Wenn der Verf. ausspricht, daß die echte Bakteriurie niemals eine 
Vorstufe oder ein Endausgang der Cystitis sei, so dürfte er damit wohl 
auf mancher Seite auf Widerspruch stoßen, besonders da uns die letzten 
Jahre die Erfahrung gebracht haben, daß auch an anderen Stellen des 
Körpers gelentlich eine langdauernde Fortentwicklung von Bakterien 
ohne manifeste Entzündungserscheinungen stattfindet, eine Erscheinung, 
die man wohl kaum anders erklären kann, als daß nach dem Abklingen 
der ersten Entzündungsreaktion eine lokale Gewebsimmunität eingetreten ist. 

(Saathoff, München.) 


3. 

H. Apolant und P. Ehrlich, „Uber die Genese des Carci- 
noms w . Mit 8 Tabellen. (Abdruck aus den Verhandlungen der 
Deutschen Pathologischen Gesellschaft. 12. Tagung 1908.) 
Verlag von Gustav Fischer 1908. 

Die Mitteilungen, die die beiden Frankfurter Krebsforscher auf dem 
letzten Pathologentag in Kiel über den Stand dieser wichtigen Frage 
gemacht haben, berechtigen wohl zu einem etwas ausführlicheren Ein¬ 
gehen auf ihre experimentellen Ergebnisse, obwohl diese zum Teil schon 
in früheren Veröffentlichungen bekannt gegeben sind. — Die grund¬ 
legende Bedeutung, so führt Apolant im ersten Teile aus, die der 
experimentellen Geschwulstforschung zukommt, beruht darin, daß man 
bisher den Krebs nur am einzelnen Individuum studieren konnte, und 
nur so lange, wie dieses lebte. Ganz anders dagegen bei der experi¬ 
mentellen Überpflanzung der Geschwülste. Der tragende Organismus 
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atirbt, der Tumor lebt weiter, und so eröffnet sich ein Einblick in die 
ßtammesgeschichte der Geschwulst, ein Stück Neuland für die 
Wissenschaft, das schon seine Früchte getragen hat. 

WaB die erste Entstehung einer Geschwulst anlangt, so tritt immer* 
mehr die bedeutsame Tatsache hervor, daß die Prädisposition zur Ge* 
Schwulstbildung in den verschiedenen Tierklassen außerordentlich ver¬ 
schieden ist, und daß für bestimmte Tierspezies gewisse Geschwulst¬ 
formen geradezu charakteristisch sind. Während bei Kaninchen und 
Meerschweinchen sehr selten Tumoren auftreten, sind sie bei Ratten und 
Mäusen um so häufiger, und bei diesen letzten sind 95 °/ 0 aller Tumoren 
epitheliale Mammageschwülste, während den Ratten eine offenkundige 
Vorliebe für bindegewebige Neubildungen eigen ist. 

Die histologische Untersuchung der Maramatumoren der Mäuse, um 
die es sich hier vorwiegend handelt, bietet eine weitgehende Analogie 
mit denen des Menschen. Dort wie hier sieht man die mannigfaltigsten 
Typen des Baues, acinöse, alveoläre, papilläre und cystische Strukturen, 
gelegentlich sogar in bunter Anordnung innerhalb derselben Geschwulst, 
Was aber an der menschlichen Mamma nicht möglich ist, das gelingt 
der Untersuchung dieser kleinen primären Tumoren an Serienschnitten: 
der Nachweis, daß alle diese epithelialen Geschwülste im letzten Grunde 
genetisch, wie histologisch einheitlicher Natur sind, daß sie alle auf den 
Grundtypus des einfachen Adenoms zurückgehen. 

Die erste Übertragung eines Spontantumors auf eine gesunde Maus 
ist äußerst schwierig und gelingt nur in einem sehr geringen Prozent¬ 
satz. Ist man aber über diese Schwierigkeit hinaus, dann kann man. 
wie zuerst Ehrlich gezeigt hat, durch geeignete Maßnahmen die Tumor¬ 
virulenz in fortlaufenden Irapfreihen derartig steigern, daß zuletzt in 
nahezu allen Fallen die Geschwulst angeht. 

Diese Tumorvirulenz, das Produkt aus der W&chtumsenergie der 
übertragenen Zelle und der Resistenz des Organismus, ist nun maßgebend 
für den histologischen Bau. Bleibt sie anwährend konstant, so bewahrt 
auch der Tumor seinen Charakter, d. h. aus einem Adenom geht immer 
wieder ein Adenom hervor. Wächst aber die Proliferationskraft, so 
wandelt sich das Adenom langsam in ein Carcinom um. Umgekehrt ist 
es auch gelungen einen Rückschlag des Geschwulsttypus zu erzeugen 
uud ein Carcinom wieder zu adenomartigen Wachstum zu zwingen, und 
zwar dadurch, daß man entweder durch künstliche Maßnahmen, z. B. 
durch Abkühlen die Proliferationskraft des Tumors herabgesetzt oder die 
Resistenz des Wirtstieres durch partielle Immunisierung gesteigert hat. 

Aber ein noch größerer Erfolg ist der Forschung der beiden 
Autoren zuteil geworden: Sie konnten zeigen, daß auch das Carcinom noch 
nicht das letzte (Ried des Geschwulststammbaumes ist, sondern daß am 
Ende der Entwicklungsreihe das Sarkom steht. Dreimal haben sie diese 
allmähliche Umwandlung eines Carcinoms in ein Sarkom beobachtet, und 
in mehreren Fällen liegt bereits eine Bestätigung dieses außerordent¬ 
lichen Vorgangs von anderer Seite vor. Dabei erscheint es sicher ge* 
stellt, daß sich das Sarkom nicht aus den mitverimpften Bindegewebs* 
zellen des Krebses entwickelt, sondern daß unter dem Reize der Carci- 
nomzellen da« Stroma des Wirtstieres zu wuchern beginnt und dann &ls 
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selbständiger Tumor unter allmählicher Eliminierung der Krebszellen 
weiter wächst, so daß sich diese also ihr eigenes Grab gegraben haben. 

In dem zweiten biologischen Teil gibt Ehrlich zuerst einen Ein¬ 
blick in die Methoden der Virulenzsteigerung des Tumors. Weiter 
geht er auf die wichtige Frage der GescHwulstimmunität ein. 
Die Versuche, mit abgetötetem Material eine solche zu erzielen, sind 
vollständig ergebnislos verlaufen. Dagegen gelingt es mit abgeschwächtem 
Material in mehr als 50 °/ 0 eine Immunität zu erreichen. Dabei gelangte 
Ehrlich zu dem wichtigen Gesetze der Panimmunität, d. h. Vor¬ 
behandlung mit Carcinom schützt auch gegen Sarkom. 

Weiterhin hat man dann mit teilweisem Erfolg Immunisierung mit 
Blut, Embryonen und normalen Organen versucht. Ob es sich bei all 
diesen Arten der aktiven Immunität um spezifische Antikörper handelt, 
ist noch sehr fraglich. 

Eine ganz andere Immunitätsform ist die von Ehrlich aufgestellte 
athreptische Immunität, die darin besteht, daß bei Tieren mit 
großen, schnell wachsenden Tumoren eine zweite Impfung überhaupt 
nicht angeht, oder doch eine beträchtliche Verlangsamung des Wachs¬ 
tums erkennen läßt. Hier handelt es sich sicher nicht um Antikörper¬ 
bildung, sondern darum, daß der erste Tumor die Nährstoffe mit einer 
größeren Avidität an sich reißt und sie so dem neu transplantierten 
entzieht. Die Einwände, die dieser Entdeckung begegnet sind, weist 
Ehrlich damit zurück, daß die Nachuntersucher keinen genügend viru¬ 
lenten Tumor verimpft haben. In einer Reihe von schlagenden Ver¬ 
suchen weist er die Bedeutung der athreptischen Einflüsse nach. Er 
zeigt ferner, daß die Athrepsie in vielen Gebieten der Biologie eine 
große Rolle spielt, und glaubt, daß auch die normale Immunität auf 
diese Grundlage und nicht auf Antikörper zurückzuführen sei. 

(Saathoff, München .) 


4. 

Heine-Breslau, Anleitung zur Augenuntersuchung bei All¬ 
gemeinerkrank ungen. Mit 19 Abbildungen und I Beilage 
im Texte. Jena, Gustav Fischer, 1906. 

Ein ausgezeichnetes Büchlein, in dem auf 142 Seiten in kurzer, 
treffender Weise wohl sämtliche Anomalien des Sehorgans behandelt sind, 
die für den internen Arzt von irgendwelcher Bedeutung sein können. 
Infolge seiner außerordentlich prägnanten Abfassung eignet sich das Buch 
wenig znr einmaligen Lektüre; um so wertvoller ist es aber als Nach¬ 
schlagewerk, um sich über diese oder jene Frage kurz und schnell zu 
orientieren, wozu besonders die sehr übersichtliche Inhaltsangabe das 
ihrige beiträgt. Besonders wichtig ist die Behandlung der Gesichtsfeld¬ 
bestimmung, der Hemianopsien und der optischen Leitmigsbahnen, denen 
eine instruktive Tafel beigegeben ist. Das kleine Werk wird gewiß 
manchem eine wertvolle Unterstützung des Gedächtnisses werden. 

_ (Saa tli o ff, München.) 
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Arbeiten aus dem königlichen Institut für experimentelle 
Therapie. Heft 4. 1908. 

L M. Neisser und Guerrini, Über Opsonine und Leuko- 
s timulantien. 

Neisser hat eine Methode der Opsoninbestimmung ausgearbeitet, 
die noch viel komplizierter ist, als die von Wright angegebene. Er 
zählt die Bakterien in der Aufschwemmung, ferner die Leukocyten in der 
Emulsion, filtriert nach beendeter Phagocytose die Leukocyten ab, zählt 
die Bakterien nochmals und berechnet aus diesen drei Faktoren deu 
phagocytären Index. 

An der Hand dieser Methode, die so umständlich ist, daß sie sich, 
wie Neisser selbst angibt, nicht zur Bestimmung des opsonischen Index 
am Krankenbett eignet, haben die Autoren eine Reihe von theoretischen 
Versuchen über Normal- und Immunopsonine ausgeführt, die sich mit 
den bisher bekannten Resultaten durchaus decken. 

Wesentlich mehr Interesse bietet eine zweite Versuchsreihe, in der 
die Verff. der Frage näher getreten sind, ob es außer den Opsoninen, 
die bekanntlich auf die Bakterien wirken, auch Stoffe gibt, die die Leuko¬ 
cyten direkt zu erhöhter Freßtatigkeit anregen, im Sinne der Metschni- 
k off'sehen Stimuline. Dabei haben sie gefunden, daß eine Reihe 
von Stoffen, die in großer Dosis Gift für die Leukocyten sind, z. B. 
Pepton, Chinin, Nucleinsäure und Jodkalium, in geringer Verdünnung 
die phagocytare Kraft der Leukocyten erhöhen. An der Spitze dieser 
Stoffe steht das Pepton, das in der Konzentration 1:160000 eine Er¬ 
höhung der phagocytären Zahl von 7,1 auf 16,1 bewirkt hat. 

Auch das D e u 18 c h mann - Serum wird von den Autoren den 
Leukostimulantien zugezählt. Diese Wirkung des Serums, das von Pferden 
gewonnen wird, die kurz vorher mit enormen Mengen von Hefe vor¬ 
behandelt sind, wird auf seinen Gehalt an Nukleinen bezogen. — Pk 
mitgeteilten Versuche lassen an eine kombinierte Therapie denken, bei 
der spezifische Sera und gleichzeitig Leukostimulantien zur Anwendung 
kommen. 

2. Dr. Le wis Hart Marks, Fütterung von Mäusen 
mittels Magensonde. 

Verf. hat die bisherigen Methoden der Fütterung von Mäusen mit 
bestimmten Quantitäten des Materials in sehr zweckmäßiger Weise durch 
Sondenfütterung ersetzt. Diese Magensonde besteht aus einem 6 1 / 2 cm 
langen feinen Seidenkatheder, dessen unteres Ende auf eine gewöhnliche 
Pravazspritze paßt. Die Maus wird am Schwänze und an der Genick¬ 
haut senkrecht gehalten; mit einer Pinzette wird das Maul geöffnet, und 
so die Sonde leicht in den Magen eingeführt. 

3. Dr. Lewis Hart Marks, Fütterungsstudienan Mäusen 
n)it einem Bazillus der Paratyphusgruppe. 

Die Versuche sind bemerkenswert durch verschiedene Analogien, 
die sie mit dem menschlichen Typhus darbieten. Außerdem erscheinen 
sie geeignet, über einige ungeklärte Prägen in der Pathologie des Typbw 
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Licht zu verbreiten. Zur Infektion werden Brotstücke verfüttert, die 
mit einer 24 ständigen Bouillonkultur eines virulenten Schweinepeststammes 
getränkt sind. Die Tiere erkranken nach mehrtägiger Inkubation mit 
Diarrhöen, der Tod erfolgt zwischen dem 7. und 10. Tage. Bei der 
Sektion findet man Milzschwellung, Darmhämorrhagien, selten auch Darm¬ 
perforationen. — Interessant ist es nun, daß der Nachweis der Bazillen 
im Blut häufig bereits am 3. und 4. Tage gelingt, daß sich aber zu 
dieser Zeit, auch bei der geschlachteten Maus, keine Bazillen im Darm 
finden. Erst in den späteren Stadien findet man sie dort in reichlicher 
Menge. So ist also die Vegetation der Bakterien im Darm nicht die 
Ursache, sondern die Folge der Sepsis. — Ein weiterer Punkt von er¬ 
heblicher Wichtigkeit betrifft die Inkubationszeit. Wenn auch die meisten 
Mäuse zwischen dem 7. und 10. Tage eingingen, so blieben doch einzelne 
scheinbar gesund, bis sie schließlich, auch bei sorgfältigem Ausschluß 
einer zweiten Infektionsmöglichkeit, unter dem typischen Bilde doch zu¬ 
grunde gingen. Auf diese Weise hat Verf. Inkubationen von Monaten 
gesehen, eine Erscheinung, die auch fiir den menschlichen Typhus schon 
beschrieben worden ist. 

4. Dr. Lewis Hart Marks, Zur Technik derWidal’schen 
Reaktion. 

Abbildung and Beschreibung eines Apparates, der besonders für 
klinische Zwecke recht brauchbar zu sein scheint. 

5. M.Neisser, Ein Abstich- und Zählapparat für Bak¬ 
terienkolonien. 

Ein nicht ganz unkomplizierter Apparat für senkrechte Anordnung 
der Petrischale. 

6. T. Ernst, Über einen anfangs atypischen Typhus¬ 
stamm. 

Der betreffende Stamm, der aus den Fäces einer Bazillenträgerin 
gezüchtet wurde, war im Anfang unbeweglich und nicht agglutinierbar. 
Erst von der 7. Umzüchtung ab zeigte er beide Eigenschaften. Andert¬ 
halb Jahre später wurde wieder von derselben Person der gleiche Stamm, 
euch diesmal mit den gleichen Eigenschaften, gezüchtet. 

7. Dr. Eckersdorff, Kasuistische Beiträge zum Vor¬ 
kommen von Bazillen der Paratyphus- (H og-Ch ol era) 
gruppe. 

Verf. fand in vier ungewöhnlichen Fällen einen Erreger, der die 
charakteristischen Eigenschaften der Paratyphusgruppe zeigte: Einmal im 
Blute eines toten Papageies, dann bei einem Ikterus, weiter bei einer 
Meerschweinchenseuche, die den pathologisch-anatomischen Charakter einer 
Pseudotuberkulose trug, und schließlich bei einer Massenerkrankung von 
Brechdurchfall, der durch den Genuß eines Seehechtes hervorgerufen war. 
Ia diesem ließen sich dieselben Bazillen nachweisen. 

8. S. Oppenheimer, Weiteres zur Schardinger*sehen 
Reduktionsprob e. 

9. M. Neisser, Über zwei Hausapparate zur Ozoni- 

sierung von Wasser. (Saathoff, München.) 
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Ferdinand Alt, Privatdozent, Wien, Die Taubheit infolge von 
Meningitis cerebrospinalis epidemica. Mit 12Tafeln, 
Leipzig und Wien, Franz Deuticke 1908. 

Alt untersuchte 50 Fälle von Meningitis cerebrospinalis auf Stö¬ 
rungen seitens des Gehörorgans. Von 241, bei denen der Allgemein- 
zustand eine Funktionsprüfung erlaubte, ertaubten 12 (29 °/ (l ). In der 
Regel war das Trommelfell normal und die Taubheit total. Immer war 
die Taubheit doppelseitig. Bei drei von den 12 Ohrenkranken stellte 
sich wieder etwas Gehör ein, im günstigsten Falle wurde Konversations¬ 
sprache wieder 1m weit verstanden. Die Taubheit stellte sich ge¬ 
wöhnlich in der ersten oder zweiten Krankheitswoche ein, ihr Eintritt 
war meist ein plötzlicher im Gegensatz zu der Labyrinthitis infolge voö 
Mittelohrentzündung. 

Die weitaus überwiegende Mehrzahl der Ertaubten zeigte nach Hei¬ 
lung der Meningitis hochgradige Gleichgewichtsstörungen, die sich teil¬ 
weise erst nach einem Jahre verloren. In zwei Fällen wurde die Erreg¬ 
barkeit des Vestibularapparates für kalorische Reize und bei Rotation 
geprüft und fehlte 7 resp. 8 Monate nach Eintritt der Taubheit voll¬ 
ständig, während sie in dem einen der beiden Fälle 2 Monate nach Be¬ 
ginn noch erhalten gewesen war. Es wäre manches interessante Ergebnis 
zu erwarten gewesen, wenn diese Untersuchung bei allen Patienten und 
öfter vorgenommen worden wäre. Auch die Prüfung des Gehörs hätte 
eingehender sein können. 

Bei drei Fällen, welche zur Sektion kamen, konnte auch die histo¬ 
logische Untersuchung gemacht werden. Das Ergebnis derselben wird 
durch 12 instruktive Tafeln erläutert. Im frischen Stadium fanden sich 
ausgedehnte Zerstörungen durch fibrinös eitriges Exsudat, nach 8 Wochen 
dagegen bindegewebige Degeneration des Nervenendapparates resp. hoch¬ 
gradige Knochenneubildung im Lumen des Labyrinthes. Von Interesse 
ist, daß die Eiterung durch Zerstörung der Fenster sich in die Pauken¬ 
höhle ausgebreitet hatte. 

Außerdem kommt bei der Genickstarre auch Otitis media ohne Be* 
teiligung des Labyrinthes vor. Alt beobachtete sie nur 2mal, während 
sie nach den eingehenden Untersuchungen Siebenmanns, die merk¬ 
würdigerweise nicht berücksichtigt sind, und auch nach der Erfahrung des 
Referenten ein häufiger Befund ist. (Scheibe, München.' 
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Aus der medizinischen Klinik zu München. 

Über den Abbau der Aminosäuren im gesunden und 
kranken Organismus. 

Von 

Dr. Otto Neubauer, 

Assistent ara medizinisch-klinischen Institut. 

I. Einleitung. 

Die Klarstellung des chemischen Baues fast aller wesentlichen 
Körperbestandteile, die den Arbeiten der letzten beiden Jahrzehnte, 
in erster Linie den bahnbrechenden Untersuchungen Emil Fischer’s 
über die Kohlenhydrate, die Purinkörper und Eiweißsubstanzen zu 
danken ist, hat für die Erforschung des intermediären Stoffwechsels 
die unentbehrliche sichere Grundlage geschaffen. Die Kenntnis 
der chemischen Struktur der Körpersubstanzen gestattet bekannte 
chemische Reaktionen als Analogien heranzuziehen und gibt so 
wenigstens einen Hinweis auf die Umsetzungen, die im Organismus 
zu erwarten sind; freilich verlaufen hier die Prozesse nicht selten 
ganz anders, als der Reagensglasversuch voraussehen läßt. Eine 
Lösung der Fragen des intermediären Stoffwechsels können natür¬ 
lich nur Untersuchungen am lebenden Körper bringen; da hat 
sich nun gezeigt, daß es nicht so sehr direkte Beobachtungen am 
normalen lebenden Objekt waren, welche Aufklärung in dies dunkle 
Gebiet gebracht haben, sondern vielmehr klinische, experimentell¬ 
pathologische und pharmakologische Erfahrungen. Die Pharma¬ 
kologie lieferte wertvolle Anhaltspunkte dadurch, daß sie die Gesetze 
ermittelte, nach denen der Organismus eingeführte fremde Sub¬ 
stanzen verändert; ferner dadurch, daß sie eine Reihe von Synthesen 
aufdeckte, welche viele dieser fremden Substanzen erfahren, indem 
sie „gepaart“ mit Stoffen, die offenbar dem Bestände des Organismus 
entstammen, zur Ausscheidung kommen. Die Vermutung liegt nahe, 
daß diese Stoffe (Glykokoll, Oarbaminsäure, Glukuronsäure usw.) 
Zwischenprodukte des normalen Stoffwechsels sind, die sonst weiter 
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zerfallen, durch die Paarung mit der eingeführten fremden Substanz 
aber vor der weiteren Zersetzung geschützt werden; so nahe diese 
Annahme liegt, so hat sie doch nichts Zwingendes, und es ist auch 
bisher in keinem Falle gelungen, Beweise für sie beizubringen. 

Sicherer sind die Ergebnisse, welche die klinische und Hand in 
Hand mit ihr gehend die experimentell-pathologische Forschung für 
die Lehre vom intermediären Stoffwechsel gebracht hat. Das Auf¬ 
treten abnormer Stoffe im Harn unter krankhaften Verhältnissen, 
das seit lange die Aufmerksamkeit der Ärzte fesselte, hat den 
Ausgangspunkt für zahlreiche Untersuchungen gegeben, welchen 
wir das meiste von dem verdanken, was wir heute über den Ab¬ 
lauf der intermediären Umsetzungen im Organismus wissen. 

So waren es fast ausschließlich Arbeiten am pathologischen 
Objekt, welche die Umwandlung der verschiedensten Stoffe in 
Kohlenhydrate, speziell in Traubenzucker, sicherstellten. Besonders 
der Nachweis des Übergangs von Eiweiß in Zucker kann als Ver¬ 
dienst klinischer und experimenteller Beobachtungen an Zucker¬ 
kranken gelten. Für die Erkenntnis des Abbaues des Zuckers 
im Organismus freilich hat das Studium des Diabetes so gut nie 
nichts geleistet. Gerade dieser Abschnitt ist heute noch eines der 
dunkelsten Kapitel in der Lehre vom intermediären Stoffwechsel 
geblieben; alle die verschiedenen Annahmen, die für den Abbau 
des Zuckers gemacht worden sind, der Übergang in Glukuronsäure 
und Oxalsäure, in Milchsäure und Alkohol, konnten bisher nicht 
mit überzeugenden Gründen gestützt werden. Das Gebiet ist deshalb 
besonders schwierig, weil auch die Zersetzungen des Zuckers im 
Keagensglas, z. B. unter der Einwirkung von Alkalien, noch nicht 
genügend aufgeklärt sind. Vielleicht ist das weitere genaue Studium 
der alkoholischen Gärung berufen, auch für den Zuckerabbau im 
Säugetierkörper wesentliche Aufklärung zu bringen. 

Dagegen ist die Lehre vom Abbau der Fette durch die 
Pathologie außerordentlich gefördert worden. Daß ihre Glycerin- 
Komponente in Zucker übergehen kann, haben Versuche am 
phloridzin- und am pankreasdiabetischen Tier bewiesen. 1 ) Für die 
Aufklärung des Abbaues der Fettsäuren war die Erkenntnis 
von größter Bedeutung, daß das Auftreten der sog. „Aceton¬ 
körper” (Oxybuttersüiire. Acetessigsänre, Aceton) beim schweren 
Diabetes, überhaupt bei Zuständen mit mangelhafter Zuckerver- 

1: Crem er, Sitzunirsbor. d. Ges. f. Morph, u. Phvsiol. in Mün eheu 1A02 
p. 47. — Lüthje. Deutsches Arch. f. klin. Med. SO, 101 (1905). 
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bremmng (Hunger, kohlenhydratfreie Kost usw.) als Ausdruck einer 
Störung der Zersetzung der Fettsäuren zu betrachten ist . r ) Nach 
der Ansicht der meisten Autoren (Naunyn, L. Schwarz u. a.) 
handelt es sich dabei nicht um einen vollständig abnormen Abbau, 
sondern nur um ein Stehenbleiben der normalen Abbauprozesse auf 
einer bestimmten Stufe; unter physiologischen Verhältnissen gehe 
die Zersetzung weiter, während beim Fehlen genügender Mengen 
verbrennbarer Kohlenhydrate diese intermediären Produkte für den 
Organismus unangreifbar seien und deshalb ausgeschieden würden. 
Die wesentlichste Stütze für diese Anschauung liefert die Tatsache, 
daß Oxybuttersäure und Acetessigsäure, wenn sie einem Gesunden 
eingegeben werden, glatt verbrannt werden, während sie, einem 
diabetischen Organismus einverleibt, diesen z. T. in unverändertem 
Zustand, z. T. als Aceton wieder verlassen. Damit ist eine Störung 
des Stoffwechsels sichergestellt, welche genügt, um die Ausscheidung 
dieser abnormen Säuren im schweren Diabetes verständlich zu 
machen; es würde dem Prinzip der Ökonomie des Denkens wider¬ 
streiten, wollte man ohne zwingenden Grund eine zweite Störung 
annehmen, und schon die Entstehung der Acetonkörper als ab¬ 
normen Vorgang betrachten. 2 ) Dazu kommt, daß auch in der 
normalen künstlich durchbluteten überlebenden Leber die Fett¬ 

säuren (mit einer geraden Anzahl von C-Atomen) in Acetessigsäure 
und Aceton übergehen. 3 ) 

Als letzte Vorstufe bei der Bildung der /?-Oxybuttersäure ist 
nach den Untersuchungen an diabetischen Menschen, 4 ) an diabetisch 
gemachten Tieren 5 ) und an überlebenden Organen 6 ) offenbar die 
Buttersäure zu betrachten: 

;-CH, CH, 

I I 

-> CHOR 

! ' I 

«-('II. Cif. 

I i 

COOH COOH 

Buttersäure o'-Oxylmttersäure 

1) Literatur siehe in der ausgezeichneten Zusammenstellung von Magnus- 
Levy in Noorden’s Handb. der Puthol. des Stoffwechsels, Berlin 1900, I. Teil 
p. 181 ff. 

2) Es ist zuzugebeii. daß solche Schlußfolgerungen nicht zwingend sind, 
sondern daß sie nur den Wert von Wahrscheinlichkcitsi^ründen besitzen. 

8) E m b d e n, S *a 1 o in o u und Sch m i d t, Hof in. Beit r. 8 r 9 (1 i 

4 ) Leo Schwarz, Deutsches Areh. f. klin. Med. 72, 23B (190;»). 

5j Baer und Blum, Arcli. f. exp. Path. u. Pharm. 5b, 92 (1900). 

6j Emb den, Salomon und »Schmidt a. a. O. 
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Diese Umwandlung der Buttersäure in /S-Oxybuttersäure stellt 
eine Oxydation eines am „ß-Kohlenstoffatom “ sitzenden H-Atomes 
vor. 1 ) Darin liegt unleugbar eine Schwierigkeit; denn es ist bis¬ 
her außerhalb des Organismus noch nie gelungen, durch Anwendnng 
oxydierender Agentien eine Fettsäure in die entsprechende /M)iy- 
fettsäure überzuführen 2 ) (außer bei Fettsäuren mit verzweigter 
Kohlenstoffkette, z. B. Isobuttersäure). Auf dieses Bedenken hat 
schon Leo Schwarz 1 ) hingewiesen, wenn er es auch nicht für 
schwerwiegend genug hielt, um die klar sprechenden biologische! 
Tatsachen zu widerlegen. Es schien mir der Mühe wert, zn ver¬ 
suchen, ob sich diese Schwierigkeit nicht beseitigen ließe, ob man 
nicht doch auch extra corpus die Buttersäure zu /S-Oxybuttersäore 
oxydieren könne. Als Oxydationsmittel wählte ich Kaliampersulfat 
in alkalischer Lösung, und zwar aus dem Grunde, weil durch dieses 
ßeagens verschiedene Substanzen in ähnlicherWeise oxydiert werden 
wie im Tierkörper; so z. B. Benzol zu Phenol, Phenol zu Hydro¬ 
chinon. 

37 g buttersaures Natrium (Kahlbäum) wurden in 850 ccm 
6,2 °/ 0 Natronlauge gelöst, zu der Flüssigkeit 900 ccm einer 10% 
Lösung von Kaliumpersulfat gesetzt, und das Ganze einige Tage bei 
Zimmertemperatur sich selbst überlassen. Dann wurde 1 Stunde im 
Wasserbad erwärmt, mit Schwefelsäure bis zur schwachen Blaufärbung 
von Kongopapier angesäuert und unveränderte Buttersäure abdestilliert. 
Der Destillationsrückstand wurde mit der gleichen Menge konzentrierter 
Schwefelsäure versetzt, und unter fortwährendem Ersatz der überdestil¬ 
lierenden Flüssigkeit durch Einfließenlassen von Wasser einer zweiten 
Destillation unterworfen. Das Destillat wurde mit Äther extrahiert, der 
Äther über Chlorcalcium getrocknet, dann abgeduustet; er hinterließ 
dabei eine spärliche Menge von Kristallen, die nach Aussehen, Geruch, 
Schmelzpunkt (69°) und ihrer Fähigkeit, Osmiumtetroxyd zu schwärzen, 
als Crotonsäure angesprochen werden mußten. 

Die Bildung von Crotonsäure bei der Destillation mit starker 
Schwefelsäure weist mit großer Wahrscheinlichkeit darauf hin, 
daß das Beaktionsprodukt der Einwirkung von Persulfat auf Butter¬ 
säure p’-Oxybuttersäure enthalten hat; denn diese geht 
beim Erhitzen mit Schwefelsäure bekanntlich in Crotonsäure über. Die 
Isolierung der ^-Oxybuttersäure selbst stößt bei ihren ungünstigen 


]) Bemerkens wert ist, daß bei dieser Oxydation aus einer optisch inaktiven 
eine aktive .Substanz entsteht. Vgl. L. Schwarz (Verb. d. 18. Kong. f. inn. Med. 
]). 4i'4). S. auch unten p. 2X8. 

2) Die Oxydation von Buttersäure zu der entsprechenden ß -Ketonsäure 
(Aeetessigsä ure) ist neuerdings Dakiu gelungen. 
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Eigenschaften auf Schwierigkeiten und ist mir bisher noch nicht 
gelungen; doch sollen die Versuche in dieser Richtung fortgesetzt 
werden. Weiter wird es von Interesse sein, die Einwirkung des 
Persulfats auch auf höhere Fettsäuren zu untersuchen; denn im 
Tierkörper spielt die Oxydation in der /^-Stellung nicht nur beim 
Abbau der Buttersäure eine Rolle, sondern auch bei ihrer Bil¬ 
dung; das Prinzip der Oxydation in der /^-Stellung besitzt im 
Organismus offenbar eine ganz allgemeine Geltung. Knoop 1 ) hat 
zuerst an den Seitenketten aromatischer Säuren gezeigt, daß sie iu 
der Weise abgebaut werden, daß zunächst eine Oxydation am 
/?-Kohlenstoffatom, und dann eine Spaltung zwischen a- und /?-Kohlen- 
stoffatom eintritt; so geht Phenylpropionsäure in Benzoesäure über, 
wobei offenbar Phenyl : /J-milchsäure als Zwischenprodukt auftritt. 


tVff» 

C 0 H, 


c tt H 5 

1 

1 

CH* 

| 

-> CHOH 

1 

-> 

COOH 

| 

CH* 

1 

CH» 



1 

COOH 

1 

COOH 




Phenylpropionsäure Phenyl-/?* milclisäure Benzoesäure 

Phenylbuttersäure wird in analoger Weise (über Phenyl-tf-oxy- 
buttersäure) zu Phenylessigsäure abgebaut. 


C # H, 


CJI, 

I 


c 6 h, ( 

CH* 


CH, 


1 

CH* 
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CH* 

-> 

| 

CHOH 


| 

COOII 

| 

CH* 


| 

CH, 



J 

COOH 


| 

COOH 




Phenylbattersäure Phenyl-, ?-oxybuttersäure Phenylessigsäure 

Die Versuche G. Embden’s und seiner Mitarbeiter 2 ) an der 
überlebenden Leber, sowie die Untersuchungen von Baer und 
Blum 3 ) am diabetischen Organismus bewiesen dann, daß dieselbe 
Begel für den Abbau der Fettsäuren überhaupt gilt; demnach 
gehen alle Fettsäuren mit einer geraden Anzahl von C-Atomen 
und unverzweigter Kohlenstoft'kette (und die im Fett vorkommen¬ 
den Fettsäuren erfüllen diese beiden Bedingungen) schließlich in 

1) Knoop, Der Abbau aromatischer Fettsäuren im Tierkörper. Freiburs;i. B. 

1904. 

2) G. Embden, Salomou u. Schmidt, Ilofm. Beitrüge S, 9 (1900). 

3) a. a. 0. 
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Buttersäure und /?-Oxybuttersäure über; die mit einer ungeraden 
Anzahl dagegen nicht. 

Was den Abbau der N-haltigen Substanzen betrifft, so ist das 
Schicksal der Purinkörper 1 ) durch Studien an zerkleinerten 
Organen, an Organextrakten und an Fermentlösungen aus Organen 
im wesentlichen aufgeklärt. Die aus den Nucleinsäuren stammen¬ 
den Aminopurine Adenin und Guanin entledigen sich zunächst 
ihrer Amingruppe, indem sie an ihrer Stelle eine Hydroxylgruppe 
aufnehmen und so in die entsprechenden Oxypurine (Hypoxanthin. 
Xanthin) übergehen. 

(C,H 3 N\) • NH» (CftHjN«) • OH 

Adenin Hypoxanthin 

(C5H3N4O) • NH» -> (C ft H s N 4 0 ) • OH 
Guanin Xanthin 

Dieser Vorgang der hydrolytischen Ammoniakabspaltung (Des¬ 
aminierung), der durch Fermente vermittelt wird, bietet des¬ 
halb ein besonderes Interesse, weil man ähnliche Prozesse auch 
beim Abbau der Aminosäuren anzunehmen geneigt ist (s. darüber 
weiter unten p. 17). Die Oxypurine gehen durch Oxydation in 
Harnsäure über, diese nach den schönen Untersuchungen Wie- 
chowski’s 2 ) in Allantoin, wenigstens bei den gewöhnlichen Ver¬ 
suchstieren. 

Daß bei den Eiweiß körpern analog wie bei den Nuclein¬ 
säuren, Fetten und Polysacchariden zunächst eine hydrolytische 
Spaltung in die einfachen „kristallisierenden Bausteine“, Amino¬ 
säuren und Diaminosäuren, ein tritt, ist aus verschiedenen Gründen 
in höchstem Grad wahrscheinlich. Das Eiweiß zerfallt unter der 
Einwirkung ganz verschiedener Agentien (Säuren, Alkalien, Darm¬ 
fermente usw.) in derselben Weise; die Selbstverdauung (Autolyse) 
toter Organe führt im wesentlichen zu denselben Endprodukten. 
Daß diese Selbstverdauung auch im Leben, wenigstens unter krank¬ 
haften Verhältnissen, eine Rolle spielen kann, haben Untersuchungen 
bei der Phosphorvergiftung, 3 4 ) bei der Lösung der Pneumonie *) und 
bei anderen Krankheiten dargetan; die Autolyse vermittelt hier 
den raschen Abbau toter oder wenigstens geschädigter Zellen: daß 

1) Literatur s. Magnus Levv in Noordens Handb. d. Pathol. d. Stoff«'. 
Berlin 1906 I. Teil p. 118 

2) Wiechowski. Hofm. Beitr. 9. 295 (1907). 

3} Jacohv, Zeitsohr. f. physiol. Ohem. 30, 149, 174 (1900). 

4) Simon, Deutsches Arch. f. klin. Med. 70. 604 (1901), Fr. Müller, 
Verb, d- naturf. Ges. Basel 1902 Nr. 13. Verli. d. 20. Kongr. f. inn. Med. 1902, 1Ü2 
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sie auch beim Stoffwechsel normaler Organe eine Eolle spielt, ist freilich 
durchaus nicht nachgewiesen, ja nicht einmal besonders wahrschein¬ 
lich. 1 )—Eine weitere Stütze für die Annahme, daß der Abbau im 
lebenden Gewebe zunächst zu Aminosäuren und Diaminosäuren führt, 
bildet das Auftreten dieser Substanzen oder ihnen nahestehender 
Stoffe in den Ausscheidungen des Körpers. Zwar das Auftreten 
von Leucin, Tyrosin, Lysin, Asparaginsäure usw. im Harn bei akuter 
gelber Leberatrophie und bei Phosphorvergiftung kann nicht in 
diesem Sinne verwertet werden, denn bei diesen Krankheiten spielen, 
wie erwähnt, autolytische Prozesse in toten oder geschädigten Zellen 
sicher eine ßolle. Dagegen kommen in Betracht die Ausscheidung 
des Taurins, als nahen Urawandlungsproduktes des Cystins in der 
normalen Galle, der Gehalt des Harnes an Glykokoll, 2 ) vor allem 
aber die beiden seltenen familiären Diathesen: Cystinurie und 
Alkaptonurie. 

Bei der Cystinurie werden neben dem Cystin manchmal auch 
andere Spaltungsprodukte (Tyrosin, Leucin *)) oder aus ihnen ent¬ 
standene Umwandlungsprodukte (Putrescin aus Arginin, Cadaverin 
aus Lysin) ausgeschieden. A. Loewy und Neuberg 4 ) haben ge¬ 
funden, daß eingeführte Aminosäuren (Tyrosin, Leucin, 
Asparaginsäure) und Diaminosäuren von einem Cystinkranken fast 
völlig unzersetzt wieder ausgeschieden wurden, während sonst 
der Harn außer Cystin keine abnormen Stoffe enthielt. Die beiden 
Autoren weisen daraufhin, daß dieses Verhalten schwer verständlich 
ist, wenn man annimmt, daß es bei dem physiologischen Abbau im 
Organismus tatsächlich zu einer weitgehenden Aufspaltung in kri¬ 
stallisierende Endprodukte kommt. Als entscheidender Beweis gegen 
diese Annahme kann dieses Verhalten, wie Magnus-Levy 5 ) bemerkt, 
aber nicht verwertet werden, denn das zugeführte Tyrosin, Leucin 
usw. dringt möglicherweise nicht an die Stätten der Zersetzung 
innerhalb der Zellen; dazu kommt, daß, wie erwähnt, in manchen 
Fällen von Cystinurie neben dem Cystin doch auch andere Amino¬ 
säuren im Harn auftreten. 

1) Vgl. Pohl, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 48, 367. F. Müller, Allge¬ 
meine Pathologie der Ernährung in Leyden's Handbuch der Ernährungstherapie 
II. Aull. p. 171. 

2) Ignatowski, Zeit sehr. f. phvsiol. (.’liem. 42, 371 (11)04). Eillinien u. 
Keese, Hofm. Beitr. 7, 411 (1005). 

3) Conti u. Moreigne, American journ. of med. Sciences 1111, 48 (1900). 
Abderhalden u. Schitten heim, Zeitschr. f. physiol. Chein. 45, 468 (190dl. 

4) A. Loewy u. Neuberg, Zeitschr. f. physiol. ('hem. 43. 338 (1904). 

. 5) Magnus-Le vy, a. a. 0. p. 87. 
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Dagegen stehen die Beobachtungen bei der Alkaptonurie 
mit der Annahme einer primären hydrolytischen Abspaltung des 
Organeiweißes in vollem Einklang. Nicht nur nach Einführung 
der aromatischen Aminosäuren Phenylalanin und Tyrosin, sondern 
auch nach Einführung ihrer Peptide,*) nach Zufuhr von Eiweiß¬ 
nahrung, und selbst bei eiweißfreier Kost erscheint als Abkömmling 
der genannten aromatischen Aminosäuren die Homogentisin¬ 
säure 2 ) im Urin, und zwar, wie es scheint, in quantitativ ent¬ 
sprechender Menge. Daraus folgt, daß wenigstens die aromatischen 
Aminosäuren bei diesen Patienten beim Eiweißabbau zur Abspaltung 
gelangen. Für die Übertragung dieser Schlußfolgerung auf den 
normalen Stoffwechsel ist die Entscheidung einer Frage ausschlag¬ 
gebend, wie sie in völlig analoger Weise auch bei der Deutung 
der Acetonkörper-Ausscheidung diskutiert werden mußte (s. oben 
p. 213): ob es sich bei der in Rede stehenden Stoffwechselanomalie 
einfach um ein Stehenbleiben des Abbaues auf einer normalen 
intermediären Stufe handelt, oder um einen ganz und gar 
abnormen Prozeß, bei dem fälschlicherweise statt der normalen, 
bisher noch unbekannten Zwischenprodukte die Homogentisinsäure 
entsteht. In Gemeinschaft mit Falta 3 ) habe ich mich für die 
erste Annahme ausgesprochen; die Gründe waren die gleichen, die 
auch für die Auffassung der Acetonkörper als normale intermediäre 
Produkte geltend zu machen sind: ähnlich wie die Oxybuttersätire 
und die Acetessigsäure wird auch die Homogentisinsäure vom 
normalen Körper glatt verbrannt, 4 ) ist dagegen für den patho¬ 
logischen Organismus, hier den des Alkaptonkranken, unangreifbar.'! 
Seither hat diese Auffassung neue wesentliche Stützen erhalten; 
so in der Feststellung G. Embden’s und seiner Mitarbeiter, daß 
die Homogentisinsäure in der überlebenden Leber demselben Schicksal 
verfällt wie die aromatischen Aminosäuren: sie geht, ebenso wie 
diese, in Aceton über. Ferner geht aus den Studien über die 
Umwandlung aliphatischer Aminosäuren (Leucin, Valin) in 
Acetonkörper, die G. Embden ebenfalls an der künstlich durch¬ 
bluteten Leber, Baer und Blum am Diabetiker dnrcligefillirt 


1) Abderhalden, Blochu. R oua, Zeitsehr. f. phvsiol. Chem.52.43ö ; 1907'. 
2; Sie soll im Nachstehenden, besonders in den Tabellen, kurz mit H be¬ 
zeichnet werden. 

3 Neubauer u. Falta, Zeitsehr. f. phvsiol. Chemie 42, 81, (1304,1. 

4; H. Embden. Zeitsehr. f. phvsiol. ('hem. IS, 328 (1894). 
b) H. Embden, ebenda p. 32t»; mehrfach bestätigt; ich habe auch jetzt 
wieder den Versnob mit dem gleichen Resultat wiederholt (Tabelle 22. XI. 
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haben, hervor, daß bei diesen Aminosäuren ein ganz analoger Ab. 
bau anzunehmen ist, wie ihn die Seitenkette des Phenylalanins 
und Tyrosins bei der Alkaptonurie erfährt: ein Abbau zu der um 
ein C-Atom ärmeren Fettsäure (s. unten p. 220). 

Die Alkaptonurie erlaubt aber auch weiter das Studium der 
Frage, wie die bei der hydrolytischen Spaltung der Eiweißkörper 
entstandenen Aminosäuren weiter abgebaut werden. Die 
Resultate solcher Untersuchungen gelten allerdings zunächst nur 
für die aromatischen Aminosäuren und für den Alkaptonpatienten, 
doch ist bei Annahme der eben begründeten Vorstellung von dem 
Wesen der Alkaptonurie als einer einfachen Hemmung normaler 
Stoffwechselvorgänge die Übertragung der Resultate auf den nor¬ 
malen Organismus ohne weiteres gegeben. 

II. Über den Abban der Seitenkette der aromatischen Amino 
sänren nach Versuchen bei der Alkaptonurie. 

Die Veränderungen, welche die aromatischen Aminosäuren bei 
ihrer Umwandlung in Homogentisinsäure erfahren, betreffen einer¬ 
seits den aromatischen Kern, andererseits die Seitenkette; die 


/\ 

1 1 


1 1 
\/ 


1 

CH* 

1 


CH-NH. 

| 

II0/ N ] 

COOH 

Phenylalanin 

„ ^/ 0H . 

S 1 1 ? 

OH 

/ CH. 

1 

/\ 

1 1 

COOH 

\/ 

Homo^entisinsänre 

1 

CH* 

(Hydrochinouessigsäure) 

| 

CHNIL 

I 


COOH 



Tyrosin (p-Oxy-phenylalauin) 

ersteren, W’elche naturgemäß nur für den Abbau der aromatischen 
Aminosäuren in Betracht kommen, sollen in einem späteren Ka¬ 
pitel (IV) abgehandelt werden; die Veränderungen der Seitenkette, 
welche auch Schlüsse auf den Abbau der anderen Aminosäuren zu- 
lassen, sollen hier erörtert werden. Diese Veränderungen linden 
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ihren Ausdruck in der Umwandlung des Aminopropionsäure-(Alanin-) 
restes des Phenylalanins und Tyrosins in den Essigsäurerest der 

Homogentisinsäure I, I 

l.Ho —^ CH 2 

I I 

CHNH. COOH 

I 

COOH 


Diese Umwandlung ist genau dieselbe, wie sie nach den Unter¬ 
suchungen G. Embden’s, Baer’s und Blum’s 1 2 ) über Aceton¬ 
bildung auch für die aliphatischen Aminosäuren anzunehmen ist 
(Übergang in die um ein C-Atom ärmere Fettsäure). 

So geht nach diesen Untersuchungen Leucin in Isovalerian- 
säure über, 


OHo(CjHj’) 

I 

CILNH, 

I 

COOH 


CH 2 fCjH ; ) 

I 

COOH 


(beide sind 
Acetonbildner), 


Valin in Isobuttersäure 

CH(CH 3 ) 4 CH(CH,) g 

I I 

CHNH, -> COOH 

I 

COOH 


(keines von beiden bildet 
Aceton). 


Diese augenfällige Übereinstimmung berechtigt wohl zu der 
Annahme, daß auch der bei diesem Abbau eingeschlagene Weg der 
gleiche ist, so daß die am Alkaptonuriker beim Phenylalanin und 
Tyrosin gewonnenen Resultate auch auf den Abbau der anderen 
Aminosäuren übertragen werden dürfen. 

Für die genaue Festlegung dieses Weges, der von dem Alaninrest 
zum Essigsäurerest führt, schien früher ein verläßlicher Stützpunkt da¬ 
durch gegeben, daß Kirk in einem Falle eine andere „Alkaptonsäure“, 
die er als U r o 1 e u c in s ä u r e bezeichnete, isoliert zu haben glaubte, 
der die Formel der Hydrochinonmilchsäure, also die Seitenkette 
I 

CH, 

CHOII (e ' n Milchsäurerest) zugeschrieben wurde; man faßte sie 
I 

COOH 

danach ungezwungen als Zwischenprodukt zwischen Aminosäure 


1) a. a. 0. 

2) Kirk, Brit. metl. Journ. 1886 p. 1017. 1888 p. 232. Journ. of Anat. and 
Pliysiol. 23, 60. 
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und Homogentisinsäure auf; auch ich habe in Gemeinschaft mit 
Falta seinerzeit mich auf diese Angabe als auf eine feststehende 
Tatsache gestützt; seither habe ich in einer mit Flatow 1 ) durch¬ 
geführten Arbeit zeigen können, daß die synthetisch dargestellte 
Hydrochinonmilchsäure in ihren Eigenschaften von der als Uroleu¬ 
cinsäure beschriebenen und mit ihr identifizierten Substanz er¬ 
heblich abweicht, daß also der Uroleucinsäure, wenn sie überhaupt 
als chemisches Individuum existiert, eine andere Strukturformel 
zukommen muß. Bald nachher konnten Garrod und Hurtley 2 ) 
in der Tat feststellen, daß ein von Kirk als „Uroleucinsäure“ be- 
zeichnetes und aufbewahrtes Präparat im wesentlichen aus un¬ 
reiner Homogentisinsäure bestand; daß ferner in dem Urin des¬ 
selben Patienten, aus dem seinerzeit die „Uroleucinsäure“ isoliert 
worden war, gegenwärtig neben Homogentisinsäure keine andere 
Alkaptonsäure aufzufinden ist; nach alledem darf wohl angenommen 
werden, daß die Uroleucinsäure Kirk’s kein reiner Körper war, 
sondern wahrscheinlich noch nicht völlig reine Homogentisinsäure. 
Damit kommt der eine Anhaltspunkt, der für die Entscheidung 
der aufgeworfenen Frage gegeben schien, in Wegfall. 

Weiche Zwischenstufen sind denn überhaupt bei der Um¬ 
wandlung des Alaninrestes in den Essigsäurerest denkbar? 

I. Da ist zunächst die Frage aufzuwerfen, ob nicht sofort die 
Kürzung der Kohlenstoffkette duich Abspaltung von CO„ eintritt. 

I ! 

y-CH* -> ch 4 

I I 

«-CHNH* CH. NH, 

j/P^H 


Dabei würden die Aminosäuren in Amine übergehen. Analoge 
Prozesse sind auch im Tierkörper mit Sicherheit bekannt. So 
spielt diese C0 2 -Abspaltung beim Übergang des Cysteins in Taurin 
im normalen Organismus eine Kölle;- 2 ) 

CH. SH CH SOjH 

I ' I 

CIIXII* CILNH* 

I 

COOH 

Cystein Taurin 


h Neubauer u. Flatow, Zeitschr. f. plivsiol. Chem. 52, 375 (1907\ 
2) Garrod u. Hurtley, Journ. of Physiologe 36. 29. Nov. 1907. 
Bergmann, Hofm. Beitr. 4. 192 (1903;. 
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sie erfolgt feiner bei der Einwirkung von Pankreas aof Tyrosin; 1 ) 


C,H 4 0H 


C a H 4 0H 

1 

CH* 

-> 

j 

CH* 

| 

CHNH* 


j 

CH*NH* 

| 

COOH 

Tyrosin 

p-Oxyphenyläthylamin 


auch bei lange dauernder Einwirkung von Gr übler’scliem Pepsin 
auf Eiweiß findet nach Langstein (Hofm. Beitr. 1, 514 (1902)) eine 
solche Bildung von p-Oxyphenyläthylamin statt. 

Derselbe Vorgang ist es, der bei der Diaminausscheidung der 
Cystinuriker die Umwandlung der Eiweißbasen Ornithin und Lysin 
in die Diamine Putrescin und Cadaverin herbeiführt; auch bei der 
Fäulnis entstehen die Diamine in dieser Weise. Trotzdem läßt 
sich behaupten, daß dieser Prozeß beim Abbau der Aminosäuren 
in den lebenden tierischen Geweben nicht stattfindet. Das geht 
aus folgendem hervor: Phenylalanin würde dabei in Phenyläthyl¬ 
amin übergehen. Ein Blick auf die Formel zeigt, daß der weitere 
Weg dann wohl über den Phenyläthylalkohol zur Phenylessigsäure 
führen dürfte. 


C e H n 

c„h 6 

C,H, 

1 

CJf,. 

| 

CH* 

| 

CIL 

CIL 

1 

CH* 

| 

| 

CHNH* 

CH.XH* 

| 

OJLOII 

COOH 

j 

COOH 

Phenylalanin 

Phenyläthylamin 

Phenvläthylalkoliol 

Phenylessigsänre 


Nun hat aber zunächst Spiro gezeigt, daß das Phenyläthyl¬ 
amin im normalen Tierkörper ein anderes Schicksal hat als das 
Phenylalanin; es wird nicht wie dieses vollständig verbrannt, sondern 
als Phenylessigsäure, an Glykokoll gepaart, ausgeschieden; schon 
aus diesem Grunde kann es nicht als intermediäres Abbauprodukt 
angesehen werden. Von der Phenylessigsäure ist es seit langem 
bekannt, daß sie vom Organismus nicht verbrannt werden kann. 
Beim Alkaptonuriker konnte ich einen Versuch mit Phenyläthyl¬ 
amin nicht ausführen, da diese Substanz sich im Kaninchenversuch 
nicht als vollständig harmlos erwies, dagegen konnte ich einen 
Versuch mit Phenyläthylalkohol anstellen. 

Dieser Versuch wurde ebenso wie die später anzuführenden an dem¬ 
selben Patienten (Anton M., Bauer aus Basel-Land) ausgeführt, der mir 

1) Emerson, Hofm. Beitr. 1, 501 (1902). 
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und Falia schon zu ähnlichen Versuchen gedient hatte; 1 ) der Fall ist 
von Erich Meyer und L. Langgtein entdeckt und eingehend be¬ 
arbeitetworden; 2 3 ) an ihm wurden auch von anderen Autoren (Abder¬ 
halden, Bloch, Bona, Blum) Untersuchungen ausgeführt. Für die 
zeitweise Verlegung des Patienten in die Münchener II. medizinische 
Klinik bin ich Herrn Professor D. Gerhardt zu außerordentlichem 
Dank verpflichtet, ebenso Herrn Dr. Bruno B1 och, der geplante eigene 
Untersuchungen eine Zeitlang zurückstellte. Der Zustand des Patienten 
wies gegen früher nur insofern eine Veränderung auf, als die arthritischen 
Erscheinungen an den Hüft- und Kniegelenken, die offenbar mit der 
Alkaptondiathese in einem Zusammenhang stehen („ Arthritis alkaptonurica“ 
Allard und Groß *)), noch bedeutend zugenommen haben; eine äußerlich 
sichtbare Verfärbung der Knorpel (Ochronose) besteht nicht. Allgemeiner 
Ernährungszustand günstig, Körpergewicht 76 kg. Der Patient, der sich 
wegen seiner Gewissenhaftigkeit und wegen der durch das Gelenkleiden 
verursachten starken Einschränkung der Körperbewegungen ganz be¬ 
sonders für Stoffwechseluntersuchungen eignet, stand während der ganzen 
Dauer seines Aufenthaltes an der Klinik unter genauer Kontrolle (separates 
Zimmer); er erhielt stets gleichmäßige, gewogene gemischte Kost: 


N (nach Kjeldahl 


bestimmt) 

J / 0 1 Kaffee mit Milch 

0,88 g 

9Ö g Weißbrot 

1,40 „ 

500 „ Suppe 

1,14 „ 

100 „ Rindfleisch 

4,05 „ 

160 „ Kartoffelgemüse 

0,64 r 

120 „ grüner Salat 

0,27 „ 

110 „ Pfannkuchen 

1,40 „ 

160 „ Kompot 

0,03 „ 

100 „ Wurst 

2,06 „ 

70 „ Preißelbeeren 

0,09 „ 

300 „ Rotwein 

0,06 „ 

7'.l 

0,35 „ 


12,37 g 


Der Kalorienwert dieser Nahrung, nach Tabellen berechnet, beträgt 
ca. 2300 Kalorien. 

Der Gesundheitszustand des Patienten während der Dauer der Unter¬ 
suchungen (22. September bis 6. Dezember 1007) war — abgesehen von 
den Gelenkveränderungen — ungestört; sein Körpergewicht stieg in 
dieser Zeit von 76,0 auf 78,0 kg. 

Der Urin wurde genau in 24stünd. Perioden aufgefangen ; in ihm wurde 
der Stickstoff nach Kjeldahl, die Hornogentisinsiiure (H) durch Titra¬ 
tion mit amrooniakalischer Silberlösung nach Wolkow und Baumann 4 ) 

1) a. a. 0. 

2) Langstein u. Meyer, Deutsches Arcli. f. klin. Med. 78, 161 ('1003). 

3) Allardu. Groß, Mitteil. a. d. Grenzgebieten d. Mediz. u. Chir. 10, 24 (101)8). 

4) Wolkow u. Baumann, Zeitschr. f. physiol. Cliem. 16, 270 (1802). 
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bestimmt, aus beiden Werten das Verhältnis H: N berechnet, wobei X 
= 100 gesetzt wurde 1 ); an den Normaltagen war diese Verhältniszahl 
annähernd gleich wie in früheren an demselben Patienten angestellten 
Untersuchungen (zwischen 45,8 und 55,6, nur in den ersten Tagen unter dem 
nachwirkenden Einfluß der früheren Kost etwas niedriger, einmal etwas höher 
(59,1)). Der Übergang eingeführter N-freier Substanzen in Homogentisin¬ 
säure muß, weil dann der Wert für H bei gleichbleibender N-Ausscheidung 
ansteigt, in einer Erhöhung dieses Quotienten seinen Ausdruck finden. 
Außerdem wurde täglich die Menge der übrigen ätherlöslichen Säuren 
des Urins bestimmt, indem eine gemessene Hamportion mit Ammon- 
sulfat versetzt, mit Schwefelsäure angesäuert und zehnmal im Schüttel¬ 
trichter extrahiert wurde; aus den vereinigten Extrakten wurde der 
Äther bei Zimmertemperatur abdunsten gelassen, der Rückstand mit 
heißem Wasser aufgenommen und auf ein rundes Volumen aufgefüllt; 


ein aliquoter 


Teil dieser Lösung wurde mit 


N 

10 


Natronlauge unter Ver¬ 


wendung von Phenolphthalein als Indikator titriert (man könnte 
auch ohne Zusatz eines Indikators titrieren, da das Auftreten einer 
durch die Anwesenheit des Alkaptons bedingten grünlichen Färbung 
ebenfalls den Umschlag in die alkalische Reaktion anzeigt). Von dem 
so ermittelten Werte für die Summe der ätherlöslichen Säuren wurde 


die Menge der in den Äther übergegangenen H, (die in einer anderen 
Portion des Atherextraktes wieder nach Wolkow-Baumann bestimmt 
wurde) iu Abzug gebracht, und die gefundene Zahl auf die Tagesmenge 
umgerechnet. Der so gewonnene Wert für die übrigen ätherlöslichen 


Säuren, ausgedrückt in 


ccm 


N 

10 


Lösung, mußte dann eine Erhöhung 


zeigen, wenn eine zugeführte Säure weder vollständig verbrannt, noch 
in H umgewandelt worden war. Außerdem wurde die NH 4 -Ausscheidwig 
nach Schlösing und die Harnacidität nach Moritz bestimmt. Der 
Stuhlgang wurde wenigstens während eines Teils der Versuchszeit in 
mehrtägigen Perioden abgegrenzt, sein X-Gehalt. nach Kjeldahl be¬ 
stimmt. Die hei diesem Patienten ausgeführten Untersuchungen sind am 
Schluß in Tabellenform zusammengestellt. 


/\ Versuch mit Phenyläthylalkohol (Kahlbaum). 
S. Tabelle, 20 XL 
I 

CIL 

I 

cir.nn 

Verabreichte Mensre 5 g (in Gelatinekapseln'). 

Iluniogeiitisiiisäureaussebeidun^ 5.17— 4,89— 5,12*)— 

H:X 46.0 — 45,9 — 42,0 - 40.8 

Atherlüsliche Säuren lohne Hu- 
X 

liingeiifisinsäurej in ca. ^ XaOH 188 —1S3 —514 —167 

1) S. Langstein u. Erich Meyer, a. a. O. p. 166. 

2 ) Die fettgedruckten Zahlen beziehen sieh auf den Versuchstag* 
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Der Phenyläthylalkohol ist demnach nicht in Homogentisin- 
sänre übergegangen, sondern in Form anderer ätherlöslicher Säuren *) 
ausgeschieden worden; er kann also kein intermediäres Produkt 
beim Abbau des Phenylalanins sein. 

Für die Phenylessigsäure ist dies bereits durch die Versuche 
H.Embden’s, s ) die wir seinerzeit bestätigen konnten, 8 ) erwiesen. 
Von den entsprechenden Abkömmlingen des Tyrosins ist bisher 
weder das p-Oxyphenyläthylamin, noch der p-Oxyphenyläthylalkohol 
auf sein Verhalten untersucht worden. Dagegen hat Blum 4 ) kürz¬ 
lich an demselben Patienten festgestellt, daß die p-Oxyphenylessig- 

OH 

/\ 

I I 

säureebenfalls nicht zu einer Steigerung der Alkaptonaus- 

ch 4 

I 

COOH 

Scheidung führt. Ich kann demnach Abderhalden nicht zu¬ 
stimmen, wenn er 5 ) es für sehr wahrscheinlich hält, daß die Homo¬ 
gentisinsäure nicht direkt aus dem Tyrosin hervorgeht, sondern 
aus der aus ihm gebildeten p-Oxyphenylessigsäure, und daß hier 
offenbar die Anomalie im weiteren Abbau des Tyrosins einsetze. 
Die vorliegenden Tatsachen führen vielmehr zu dem Schlüsse, daß 
die Kürzung der 3gliedrigen Seitenkette zu einer 
2-gliedrigen nicht die erste Veränderung sein kann, 
welche Phenylalanin und Tyrosin erfahren. 

II. Da nun ferner eine Veränderung an dem, dem Benzolring 

1) Die Menge der „Gesamtbenzoesäure“ (freie + gebundene Benzoesäure, be¬ 
stimmt durch Spaltung des alkoholischen Harnextraktes mit starker Natronlauge, 
Ansäuern, Ausschütteln mit Petroläther) stieg am Versuclistag bedeutend an: 
0,531 g — 4,984 g — 0,750 g. Doch war diese Zunahme nicht durch Benzoesäure 
bediugt, sondern durch Pheny Jessi gsäure; das ergab sich aus dem SmP (75°) 
dieser Fraktion am Versuchstag (am Vortage hatte sie den SmP der Benzoesäure 
gezeigt, 121°), ferner aus dem Ergebnis der Titration: 0,104 g Substanz brauchen 

x- N 

zur Neutralisation (Phenolphthalein) 14,5 ccm ^ Lauge. Berechnet für Benzoesäure: 

15.9 ccm; für Phenylessigsäure 14,25 ccm. Demnach ist die Hauptmenge des 
Fbenvliithylalkohols zu Phenylessigsäure oxydiert und in dieser Form (und zwar 
wahrscheinlich gebunden anGlykokoll als „Phenacetursäure“) ausgeschieden worden. 
Außerdem enthielt der Harn geringe Mengen einer in Essigäther löslichen, links- 
drehenden Säure, die nicht weiter untersucht wurde. 

2) H. Embden, Zeitsehr. f. physiol. (.■hem. 18, 317 (1804). 

3) Neubauer u. Falta, a. a. O. p. 84. 

4) Blum, Verband!, des 24. Kongr. f. inn. Med. 1007 p. 240. 

5) Abderhalden, Lehrbuch der physiolog. Chemie 1006 p. 206. 
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benachbarten Kohlenstoffatom (dem /S-Kohlenstoffatom) bei der 
Umwandlung der Aminosäuren in Alkapton überhaupt nicht ein- 
tritt, so bleibt nur die Annahme übrig, daß die erste Ver¬ 
änderung in der Seitenkette das mit telständige, das 
«-Kohlenstoffatom, betrifft; da die Homogentisinsäure stick¬ 
stofffrei ist, so muß es sich dabei im wesentlichen um eine Ab¬ 
spaltung der NHj-Gruppe (Desaminierung) *) handeln. 

Früher hat man nun ohne weiteres angenommen, daß bei dieser 
NH 2 -Abspaltung die entsprechende Fettsäure entstünde, also ans 
dem Phenylalanin die Phenylpropionsäure, aus dem Tyrosin die 
p-Oxyphenylpropionsäure (p-Hydrocumarsäure) 


CoH, 

CH, 

c«h 5 

j 

-5» CH, 

| 

CH NH, 

| 

CH, 

| 

COOH 

| 

COOH 

Phenylalanin 

Phenyl propionsänre. 


Von dieser Anschauung ausgehend hat Mittelbach 2 ) den 
Einfluß zugeführter Phenylpropionsäure auf die Alkapton- 
ausscheidung untersucht, aber keine Vermehrung feststellen können. 
Neubauer und Falta haben dasselbe Resultat erhalten. 

Übrigens schließt schon die lange bekannte Tatsache, daß 
Phenylpropionsäure vom Gesunden nicht völlig abgebaut werden 
kann, sondern als Benzoesäure (Hippursäure) ausgeschieden wird, 
die Annahme aus, daß sie ein Zwischenprodukt beim Abban des 
völlig verbrennbaren Phenylalanins ist. 

Den analogen Abkömmling des Tyrosins, die p-Oxyphenylpro- 
pionsäure, habe ich jetzt untersucht. 

p-Oxyphenylpropionsäure, dargestellt aus p-Cnmar- 
säure durch Reduktion mit Na-Amalgam. 8 ) SmP. 127°. 
S. Tabelle 8. X. 


OOOH 

1) Da man die basische NIL-Grnppe heute allgemein als Amingruppe 1*' 
zeichnet (im Gegensatz zu der neutralen NH 2 -Gruppe, der Amidgruppe), und da 
auch der Naine Aminosäuren statt Aminosäuren sich eingebürgert hat, ist es 
wohl konsequent, hier von Desaminierung zu sprechen; als Desamidierung wäre 
die Abspaltung einer Aini</gruppe zu bezeichnen. 

2i Mitte Ibach, Deutsches Arch. f. klin. Med. 71 , 61 (1901). 

3; lila si wetz, Ami. d. Chem. u. Pharm 142, 358. 


OH 

/\ 

I I 
\/ 

I 

CH, 

I 

CH, 
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Verabreichte Menge 5,0 g. 

Homogentisinsäure in g 5,90 — 5,93 —■ 5,61 

H:N 50,1 — 51,5 — 59.1 
N 

Andere ätherlüsliche Säuren in ccm Lösung 238 — 520 — 163 

Die Säure war also ebensowenig wie Phenylpropionsäure in 
Alkapton übergegangen, 1 ) sondern in Form einer anderen äther¬ 
löslichen Säure wieder ausgeschieden worden. Sie kann also nicht 
als Abbauprodukt des Tyrosins in der lebenden Zelle angesehen 
werden. Gleichzeitig zeigt der Versuch, daß für den negativen 
Ausfall der Phenylpropionsäureversuchs nicht, wie man früher ver¬ 
muten konnte, das Fehlen der Phenolgruppe in der p-Stellung ver¬ 
antwortlich zu machen ist. 

Ich habe dann in Gemeinschaft mit Falta hervorgehoben, 
daß ein solcher Übergang von Phenylalanin in Phenylpropionsäure 
(resp. von Tyrosin in p-Oxyphenylpropionsäure) schon deswegen 
von vornherein nicht sehr wahrscheinlich erscheint, weil er einen 
Reduktionsvorgang vorstellt; bei der bakteriellen Zersetzung 
sind solche Prozesse ja etwas ganz Gewöhnliches, und gerade für 
die Fäulnis, speziell auch für die Darmfäulnis, ist diese Art des 
Abbaues charakteristisch. Sie läßt aus Phenylalanin und Tyrosin 
die hier besprochenen Säuren, Phenylpropionsäure und p-Oxyphenyl- 
propionsäure entstehen; diese werden zwar z. T. weiter verändert, 
sind aber nicht mehr vollständig verbrennbar und bilden die Quelle 
der normalerweise im Urin ausgeschiedenen Endprodukte der 
Darmfäulnis: Hippursäure, Phenol, p-Kresol und aromatische Oxy- 
säuren; durch einen analogen Prozeß entsteht bekanntlich aus dem 
Tryptophan das Harnindican. Gegenüber dieser „reduktiven 
Desaminierung“ erschien uns für den Abbau in den Zellen des 
Säugetiers eine hydrolytische Ammoniakabspaltung viel 
wahrscheinlicher; diese mußte beim Phenylalanin zur Phenyl-a-milch- 
säure, beim Tyrosin zur p-Oxyphenyl-«-milchsäure führen. 


c«h 5 

f 

C«H, 

1 

c«h 5 

1 

1 

CH* 

i 

CH* 

CH* 

1 

| 

CHXH- 

1 

CHOH 

1 

CO 

| 

COOH 

j 

COOH 

j 

COOH 

Phenylalanin 

Phenyl-rt-milchsiiure 

Phenylbrenz¬ 

traubensäure. 


1) Zu demselben Resultat ist, wie aus einer während der Ausführung des 
"Versuches erschienenen Mitteilung hervorgellt, Blum gelangt (a. a. O. p. 242;. 
Deutsches Archiv f. klin. Medizin. Bd. 16 
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Wir haben damals diese Vermutung, soweit sie sieh auf das 
Phenylalanin bezieht, experimentell geprüft, und konnten in der 
Tat feststellen, das Phenyl-«-milch säure die Alkaptonausscheidung 
sehr beträchtlich steigert; ich habe jetzt diesen Versuch mit dem 
gleichen Resultate wiederholt (s. Tabelle 2. XII). Dieser Be¬ 
fund war geeignet, unsere Vorstellung, daß die Phenyl-c-milchsänre 
das nächste Abbauprodukt des Phenylalanins sei, zu rechtfertigen. 
Seither ist diese unsere Vorstellung durch die Untersuchungen 
anderer Autoren wesentlich gestützt worden. G. E m b d e n ! ) zeigte, 
daß Phenylmilcbsäure in der überlebenden Leber ebenso wie Phenyl¬ 
alanin selbst in Aceton übeigeht, und Knoop 1 2 ) fand, daß sie vom 
gesunden Organismus ebenso wie Phenylalanin vollständig ver¬ 
brannt wird (im Gegensatz zu allen anderen bisher untersuchten 
aromatischen Säuren!). 

Wir fanden ferner, daß auch die entsprechende Ketonsäure, die 
Phenylbrenztraubensäure, (Formel s. oben) in Alkapton übergeht, 
uud die Untersuchungen der angeführten Autoren bewiesen, daß 
sie auch unter anderen Verhältnissen das Schicksal des Phenyl¬ 
alanins und der Phenylmilchsäure teilt. Die Phenylbrenztrauben¬ 
säure als intermediäres Produkt beim Abbau des Phenylalanins 
anzunehmen, lag damals freilich kein Grund vor; im Gegenteil, die 
als gesichert geltende Annahme, daß dieser Abbau weiter über die 
Hydrochinon m i 1 c h s ä u r e (Uroleucinsäure) gehen müsse, ließ die 
Annahme einer Oxydation der Alkoholgruppe zur Ketongruppe 
geradezu ausschließen. 

Für die Annahme der einfachen „hydrolytischen“ Desaminie¬ 
rung der Aminosäuren sprachen ferner noch eine Reihe anderer, 
z. T. viel älterer Beobachtungen, nach welchen zugeführte Amino¬ 
säuren (Alanin, Tyrosin, Phenylaminoessigsäure) wenigstens unter 
bestimmten Bedingungen in Form der ihnen entsprechendeu Al¬ 
koholsäuren (Milchsäure, p-Oxyphenylmilchsäure, Mandelsäure) zur 
Ausscheidung gelangen; (diese Beobachtungen sollen weiter unten 
iS. 2o0) besprochen werden). 

Ks kam mir daher in hohem Maße überraschend, daß der Ver¬ 
such mit dem entsprechenden Derivat des Tyrosins, derp-Oxv- 
p heu yl milch säure, das vollständig unerwartete Resultat er¬ 
gab, daß diese Substanz beim Alkaptonuriker nicht in Homo¬ 
gen ti sin säure überging. Daraus mußte geschlossen werden, 


1) G. Eillinien, Salomon u. Schmidt, a. a. 0. p. 30. 

2) a. a. 0. 
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daß sie nicht als intermediäres Produkt beim Über* 
k gang von Tyrosin in Homogentisinsäure angesehen 
•®> werden kann. 


:S.:. Ich habe den Versuch dreimal wiederholt, mit größeren Dosen, mit 

Präparaten verschiedener Darstellung, immer mit dem gleichen Erfolg; 
-die Annahme, daß die Substanz nicht resorbiert wurde, scheint bei ihrer 
. leichten Löslichkeit in Wasser sehr unwahrscheinlich; der Stuhlgang war 
geformt, wie immer, ich konnte aus ihm unveränderte Saure nicht zurück* 
gewinnen; dazu kommt, daß wenigstens in einem der drei Versuche die 
■ Menge der ausgeschiedenen ätherlöslichen Säuren sehr beträchtlich anstieg; 
das beweist, daß die Substanz resorbiert worden sein mußte; in den beiden 
anderen Versuchen war dieser Anstieg nicht so bedeutend. 

Von den 3 Versuchen, die am 26. September, 12. Oktober und 
28. Oktober ausgeführt wurden (s. Tabelle) sei der eine hier angeführt. 


p-Oxyphenyl-a-milchsäure, dargestellt aus Zimmtsäure 
OH nach Erlenmey er und Lipp. 1 ) SmP. 119°. Tabelle 12.XI. 

Ji:. M 

\/ 

I 

CIL 

I 

CH OH 

I 

cooh 

Verabreicht 8,0 g, neutralisiert mit NaHCO s . 

Homogentisinsäure in g 6,12 — 5,86 — 5,39 

H:N 48,4 — 49,1 — 53,4 
N 

Andere ätherJüsIiche Säuren in ca. jy Lösung 235 — 511 — 312 

Zar Vervollständigung der Reihe wurde auch die entsprechende 
Ketonsäare untersucht: 

p-Oxyphenylbrenztraubensäure. Diese bisher noch 
OH nicht bekannte Säure stelle ich in analoger Weise dar, wie 
I i Plöchl 2 ) zur Phenylbrenztraubensäure gekommen war, 
durch Kondensation von p-Oxy-benzaldehyd mit Hippur- 
CH t säure bei Gegenwart von Essigsäureanhydrid und ge- 
I schmolzenem essigsauren Natron, Spaltung des Konden- 
/ sationsproduktes durch Kochen mit starker Natronlauge; 
COOH nach dem Erkalten wird durch Ansäuern mit Salzsäure zu¬ 
nächst Benzoesäure gefallt; von dieser wird sofort abgesaugt; aus 
dem Filtrat kristallisiert beim Stellen die Ketonsäure aus, die durch 
Haschen mit Benzol und Umkristallisieren aus heißem Wasser rein 


1) Erlenmeyer u. Lipp, Liebi^’s Annalen 210, 220. 

2) Plöchl, Be r. d. d. ehern. Ges. 10, 2817 (188‘jJ. 

l(i* 
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erhalten wird. Zur Analyse wurde die Substanz im Vakuum über 

Schwefelsäure getrocknet. 

0.0994 g Substanz liefern 0.2176 g C0 2 und 0,0407 g ILO 
Gefunden C = 59,7 % H=4,5o °; 0 

Berechnet für C 9 H 8 0* C = 60,0°/ o H=4,44 # / # . 

SmP. der Substanz 220 0 ; schon geringe Beimengungen drücken 
den SmP. erheblich herab. Die Säure kristallisiert in rhombenförmijen 
Tafeln ; sie ist schwerlöslich in Benzol und in kaltem Wasser, besser in 
heißem Wasser, leicht in Alkohol, Äther und Essigäther. Beim Schütteln 
mit der berechneten Menge Natriumamalgam wird sie zu p-Oxyphenvi- 
milchsäure reduziert. Mit salzsaurem Phenylhydrazin in salzsaurer Lö¬ 
sung gibt sie einen amorphen Niederschlag; sie reduziert ammoni&kaliscbe 
Silberlösung in der Kälte, Fehling’sehe Lösung beim Kochen; mit 
Eisenchlorid gibt sie eine vorübergehende grüne Färbung. 

Tabelle 21. X. Verabreicht 5,0 g. 

Homogentisinsäure in g 5.82 — 7,89 — 5.55 
H : N 50,3 — 71,10 — 54i3 

Unveränderte p-Oxyphenylbrenztraubensäure konnte (mit salz¬ 
saurem Phenylhydrazin) im Harn nicht nachgewiesen werden. 

Die Ketonsäure war also in Alkapton überge¬ 
gangen! Im Gegensatz zu der Alkoholsäure hat sie dasselbe 
Schicksal wie die entsprechende Aminosäure, das Tyrosin; diese 
Beobachtung ließ natürlich die Frage auftauchen, ob vielleicht die 
Ketonsäure ein intermediäres Produkt beim Abbau ist; das Be¬ 
denken, das früher gegen diese Annahme anzuführen gewesen war, 
daß die Uroleucinsäure nicht die Ketongruppe, sondern die Alkobol- 
gruppe enthält, ist ja, seit dem die Existenz dieser Säure geleugnet 
werden darf, in Wegfall gekommen. Zunächst war es nun not¬ 
wendig zu untersuchen, ob die anderen oben angeführten Beob¬ 
achtungen, die für einen Abbau der Aminosäuren über Alkohol- 
sauren sprechen, 1 ) einer Kritik standhalten. 

Neuberg und Langstein 2 ) haben aus dem Harn hungern¬ 
der Kaninchen, die Alanin bekommen hatten, Milchsäure iso¬ 
lieren können ; sie fassen diese als das direkte Abbauprodukt der 
Aminosäure auf; diese Deutung hat gewiß nichts Gezwungenes; 
beweisend ist sie aber nicht; denn Milchsäure ist kein so charakte¬ 
ristisches Produkt, daß ihre Bildung mit Notwendigkeit aus dem 
/.»geführten Alanin abgeleitet werden müßte, sie könnte vielleicht 

1) Der vou Paul Mayer (Zeitschi'. f. physiol. Chem. Bd. 42 p. 59'1904m 
beobachtete i bergang von Diaminopropionsäure in Glycerinsäure wurde, da es 
sieb dabei um das Schicksal einer Diaminosäure handelt, zunächst anßer Be¬ 
tracht gelassen. 

2) Neu borg u. Lang st ein, Verhandl. der Berliner phvsiol. Ges. 1903. 
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auch aus einer anderen Vorstufe, z. B. Kohlenhydraten, entstanden 
sein; Milchsäure erscheint auch sonst unter ganz verschiedenen 
Bedingungen im Harn, z. B. in der Agone; 1 ) die Kaninchen, die 
10 Tage gehungert hatten, standen vielleicht kurz vor dem Exitus. 

Ein viel mehr charakteristisches Umwandlungsprodukt ist die 
p-Oxyphenylmilchsäure, die Blendermann 2 3 ) nach mehr¬ 
tägiger Fütterung von Tyrosin aus dem Urin eines Kaninchens 
erhalten hat. Hier ist aber das Bedenken nicht zu unterdrücken, 
ob die isolierte Säure wirklich p-Oxyphenylmilchsäure gewesen ist; 
denn Blendermann gibt ihren Schmelzpunkt zu 162—164° C 
an, während die synthetisch dargestellte Säure schon bei 115—122° 
schmilzt; es besteht freilich noch die Möglichkeit, daß es sich 
um die optisch aktive Säure handelt, die vielleicht den höheren 
Schmelzpunkt aufweist; leider findet sich bei Blendermann 
keine Angabe über das polarimetrische Verhalten seiner Substanz. 
Auf keinen Fall aber kann die ß 1 e n d e r m a n n’sche Beobachtung, 
solange sie nicht vollständig gesichert ist, als ausschlaggebend bei 
der Beurteilung der Abbauvorgänge gelten. 

Dagegen kann gegen den Befund von Schotten 8 ), der beim 
Hunde nach Eingabe von Phenylaminoessigsäure, einer im Eiweiß 
allerdings nicht vorkommenden Aminosäure, die entsprechende 
Alkoholsäure, die Mandelsäure, fand, kein ähnlicher Einwand er- 


hoben werden. 

GH, 

C„H, 


CHNH, 

(HOH 


| 

C'OOH 

Conll 


PhenvlaininoessiVsäure Mandelsäure. 

Die Mandelsäure ist mit Sicherheit nachgewiesen, und eine 
andere Quelle für sie, als die eingegebene Substanz, erscheint aus¬ 
geschlossen. Dieser Fall mußte also, wenn die Frage der Des¬ 
aminierung klar gestellt werden sollte, genauer studiert werden; 
vor allem erschien es auch notwendig, dem optischen Verhalten der 
gebildeten Mandelsäure ein Augenmerk zuzuwenden. 

III. Über das Verhalten der Phenylaiiiinoessigsüure 
im Organismus. 

Da an die Möglichkeit gedacht werden mußte, daß das Schick¬ 
sal eingeführter Phenylaminoessigsäure bei verschiedenen Tierspezies 

1) Irisawa, Zeitschr. f. physich Chem. 17, ‘540 1892. 

-) Blender mann, Zeitschr. f. physich Cliem. (I, 207 (1882). 

3) Schotten, Zeitschr. f. physich Cliein. 8, 67 U8SH). 
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sieren zu bringen; diese Erfahrung führte auf den Gedanken, ob 
nicht etwa noch eine zweite Substanz zugegen sei, welche die 
Kristallisation der Mandelsäure hinderte; es war klar, daß nach 
dem Ergebnis der Untersuchungen bei der Alkaptonurie der Ver¬ 
dacht sofort auf die der gegebenen Aminosäure entsprechende 
Ketonsäure, die Phenylglyoxylsäure (= Benzoylameisensäure) 
fallen mußte. 


C,H S 

C„H, 

1 

c 6 h s 

CH • NH* 

1 

CO 

CHOH 

| 

COOH 

1 

COOH 

| 

COOH 

Phenylaininoessigsäure 

Phenylglyoxylsäure 

Mandelsäure 


Sie war auch wirklich, und zwar in beträchtlicher 
Menge, zugegen. Ihre Anwesenheit wurde zunächst an der 
intensiven Farbenreaktion (Violettfärbung) erkannt, welche eine 
Lösu'ng des Sirups in gewöhnlichem (thiophenhaltigem) Benzol nach 
Zusatz von Schwefelsäure und folgender Verdünnung mit Wasser 
gab. Der sichere Nachweis wurde dadurch geführt, daß die wässerige 
Lösung des Sirups beim Versetzen mit einer salzsauren Lösung 
von Phenyhydrazin in wenigen Sekunden einen gelben schön kristal¬ 
lisierten Niederschlag lieferte, der sich beim Stehen in der Kälte 
noch vermehrte und als Hydrazon der Phenylglyoxylsäure identifiziert 
werden konnte. 1 ) SraP. beim raschen Erhitzen 160° (163° nach 
E. F i s c h e r). N-Gehalt (nach Dumas): 

0,1334 g Substanz liefern 14,1 ccm N (13°, 713 nun) entspr. 11,84°; 0 N 

Berechnet für C*H # 0* = N— NHG a H r , 11,67 °/ 0 N. 

Nachdem so die Natur der die Kristallisation störenden Substanz 
erkannt war, war es nicht mehr schwierig, auch die Mandel¬ 
säure zu isolieren; ihre Trennung von der Phenylglyoxylsäure 
gelingt auf verschiedene Weise; am zweckmäßigsten ist es, den 
sirupösen Rückstand des ätherischen Extraktes mit einer gesättigten 
Lösung von Natriumbisulfit aufzunehmen und im Schütteltrichter 
wiederholt mit Äther zu extrahieren; die Phenylglyoxylsäure ver¬ 
bleibt dabei als Natriumbisulfit-Verbindung in der wässerigen 
Schicht; 2 ) die ätherische Schicht hinterläßt beim Abdampfen einen 

1) Nach Verfiitteruug von 33,(1 g Pheiiylaminoessigsäure können auf diese 
Weise 8.7 g Phenylglyoxylsäurehydrazon entsprechend 5.4 g Phenylglyoxylsäure 
aus dem Urin dargestellt werden. 

2 ) Aus ihr kann die Phenylglyoxylsäure in folgender Weise ab Silbersalz 
gewonnen werden: nachdem durch Zusatz von Schwefelsäure die Bisulfitverbin¬ 
dung zersetzt worden ist, wird die freie Säure durch wiederholtes Schütteln mit 
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kristallinischen Rückstand, der im wesentlichen aus Mandelsäure 
und Hippursäure besteht. Durch Zusatz einer geringen Menge 
kalten Wassers wird dann die Mandelsäure in Lösung gebracht, 
während der größte Teil der Hippursäure ungelöst zurückbleibt 
(die Hippursäure kann durch einmaliges Umkristallisieren rein er¬ 
halten werden; SmP. 187°); die wässerige Lösung wird durch Kochen 
mit Tierkohle entfärbt und im Vakuum über Schwefelsäure bis zum 
völligen Eintrocknen stehen gelassen; der Rückstand wird aus 
heißem Benzol umkristallisiert; auf diese Weise wird die Mandel¬ 
säure in Form weißer, rhombenförmiger oder sechseckiger Täfelchen 
gewonnen, die bei 133° schmelzen (Schmelzpunkt der aktiven 
Mandel säuren). 0,1089 g der Säure in Wasser gelöst verbrauchten 

N 

zur Neutralisation (Indikator Phenolphthalein) 7,1 ccm ^ Lauge 

(für Mandelsäure verlangt die Theorie 7,15 ccm). 

0,1109 g Substanz liefern 0,2566 g C0 2 und 0.0570 g H..0 
Gefunden 0 — 65,1 % H = 5,7 % ‘ 

Berechnet für C s H s O s 0 — 63,1% H — 5,3%. 

Eine 0,762 ° 0 wässerige Lösung der Säure drehte die Ebene 
des polarisierten Lichtes im 2dm-Rohr um 2,32° nach links. Daraus 
berechnet sich die spezifische Drehung «d = — 152,3° (Spec. Drehung 
der aktiven Mandelsäure nach Waiden 1 ) — 153,06°.) Danach kann 
es keinem Zweifel unterliegen, daß die isolierte Säure 1-Mandel- 
säure war. Die Menge der nach Verabreichung von 33,6 g aus dem 
Harn gewonnene 1-Mandelsäure betrug 2 g. 

Nach Einführung der racemischen (d-1) - Phenylaminoessigsäure 
sind also neben geringen Mengen von Benzoesäure und Hippursäure 
imHarn als Endprodukte erschienen: 1-Phenylamino- 
essigsäure (oder statt ihrer die 1 -Uraniidophenylessigsäure), 
1-Mandelsäure und Phenylglyoxylsäure. Was zunächst 


Äther extrahiert: die ätherischen Extrakte werden verdunsten gelassen; ihr Rück¬ 
stand wird in wenig Wasser gelost, mit verdünnter Natronlauge fast vollständig 
neutralisiert und mit einer Lösung von Silbernitrat versetzt: der entstehende Nieder¬ 
schlag von phenylglyoxylsaurem Silber wird abtiltriert; nach einmaligem Um¬ 
kristallisieren aus heißem Wasser ist er völlig rein; zur Analyse wird er über 
Schwefelsäure getrocknet: 

0,31 log liefern 0,1311 g Ag = 42,03% 

Berechnet für (\lI-,0 3 Ag = 42,00%. 

Nach Verfütterung von 33,0 g Phenylaminoessigsäure können so 8.8 g phenyl¬ 
glyoxy 1 saures Silber entsprechend f>.2 g Plienylglyoxylsäure aus dem Harn ge¬ 
wonnen werden. 

1) Waiden, Zeitschr. f. physikal. Uhem. 17, 700. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



232 


VIII. Necbauer 


verschieden ist, wurden Hunde, Kaninchen und Menschen zu den 
Versuchen herangezogen. 

A. Verhalten der Phenylaminoessigsäure im Organis¬ 
mus des Hundes. 

Racemische (d-l-)Phenylaminoessigsäure. Ein Hund 
von 20 kg Körpergewicht erhielt an zwei aufeinanderfolgenden 
Tagen je 5 g Phenylaminoessigsäure (Kahlbäum) in Gelatine¬ 
kapseln. Der Urin dieser beiden Tage zeigte deutliche Links¬ 
drehung; er wurde im Vakuum eingeengt und dann in der Kälte 
stehen gelassen; dabei schied sich ein kristallinischer Niederschlag 
aus, der abfiltriert und mit Wasser gewaschen wurde; seine Menge 
betrug 1,8 g; er war unlöslich in Essigsäure, dagegen leicht lös¬ 
lich in Salzsäure; aus der salzsauren Lösung konnte er durch Zu¬ 
satz von essigsaurem Natrium wieder zur Abscheidung gebracht 
werden; schon nach diesem Verhalten war es wahrscheinlich, daß 
es sich um wieder ausgeschiedene Phenylaminoessigsäure handelte. 
Damit stimmten auch die übrigen Eigenschaften der Substanz über¬ 
ein: beim Erhitzen mit Kaliumpermanganat und Schwefelsäure 
trat ein deutlicher Geruch nach Benzaldehyd auf; beim Erhitzen 
sinterte sie bei etwa 290° allmählich zu einer unansehnlichen 
Masse zusammen; sie enthielt Stickstoff (Lassaigne’sche Probe); 
beim Abdampfen ihrer salzsauren Lösung hinterblieb ein kristal¬ 
linischer Rückstand, dessen N-Gehalt dem der salzsauren Phenyl- 
aminoessigsäure entsprach. 

0.1499 g Substanz enthalten (Kjeldahl) 0,0112 g = 7,47% N 
Berechnet für C*H„0 2 N • HUI =7,46% N. 

Die salzsaure Lösung erwies sich als linksdrehend und 
zwar drehte eine 1,228 % Lösung in Zehntel-Normal-HCl im 2 dm- 
Rohr —3,76 °, was einer spezifischen Drehung [a]i> = —153,1 0 ent¬ 
spricht; es lag also die linksdrehende Modifikation der Phenyl¬ 
aminoessigsäure vor, mit geringer Beimengung der racemischen 
Verbindung (die spezifische Drehung des reinen 1-Phenylaminoessig- 
säure beträgt nach E. Fischer 1 ) —157,8°.) 

In vier weiteren Versuchen wurde dasselbe Resultat erhalten, 
nur war die spezifische Drehung der erhaltenen Aminosäure etwas 
geringer (zwischen 124 und 140°). 

In zwei Versuchen konnte aus dem Harn keine 1-Phenylaminoessig- 
siiure erhalten werden; statt dessen kristallisierte aus dem eingeengten 
Harn nach dem Ansäuern mit Salzsäure eine Substanz von ausgesprochen 

1) E. Fischer. Ber. <1. deutsch, ehern. Ges. 41 , 1290 (1908). 
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sauren Eigenschaften aus (ca. 1,0 g nach Fütterung von 7,1 g Amino¬ 
säure). Die Kristalle waren in Wasser schwer löslich; beim Erhitzen 
schmolzen sie bei 208° unter Gasentwicklung. 0,1205 g, im Trocken¬ 
schrank getrocknet, verbrauchten bis zur Neutralisation gegen Phenol¬ 


phthalein 6,2 ccm 


N 

10 


Lauge. 


Unter der Voraussetzung, daß eine einbasische 


Säure vorliegt, berechnet sich daraus das Molekulargewicht zu 194. Das 
stimmt mit dem Molekulargewicht der Carbaminsäureverbindung der 
Phenyiftminoessigsäure überein. Tatsächlich war die Substanz N-haltig; 
N-Oehalt nach Kjeldahl 15,4 °/ 0 . (Berechnet für die Carbaminsäure¬ 
verbindung der Phenylaminoessigsäure 14,4 °/ 0 , für das Anhydrid (Hyd- 
antoin) 15, 9 °/ 0 •) Eine 2,5 % Lösung drehte die Ebene des polarischen 
Lichtes stark nach links, entsprechend einer spezifischen Drehung 
[a] D =■—125,5°. In diesem Falle war also die 1-Aminosäure mit 
Oarbaminsäure gepaart als sog. Uramidosäure im Harn erschienen. 1 ) 


Um die ätherlöslichen Umwandlungsprodukte der gefütter¬ 
ten Aminosäure kennen zu lernen, wurde zunächst in zwei Versuchen 
die ausgeschiedene freie und gebundene Benzoesäure bestimmt. 
Verabreichte Menge 7,1 g (mit dem Futter). 

Freie Benzoesäure 0,05 — 0,10 — 0,05 

Gebundene „ (Hippnrsänre) 0.U7 — 0, 61 — 0.29 

Gesamte Benzoesäure iu g 0,12 — 0,80 — 0,34 


In einem zweiten Versuche ergab sich ebenfalls eine, aller¬ 
dings noch geringere Steigerung der freien und der gebundenen 
Benzoesäure. Schotten (s. oben) hat also nicht ganz recht, wenn 
erden Übergangvon Phenylaminoessigsäure in Hippursäure (Benzoe¬ 
säure) leugnete; in beschränktem Umfange findet eine solche Um¬ 
wandlung, wie meine quantitativen Bestimmungen zeigen, auch 
beim Hunde zweifellos statt. 


Die Menge der ätherlöslichen Säuren war aber auch nach Ab¬ 
zug der Benzoesäure am Versuchstag beträchtlich vermehrt; diese 
Vermehrung war nach den Versuchen von Schotten als durch 
Mandelsäure bedingt anzusehen, die als direktes Desaminierungs- 
produktderPhenylaminoessigsäure gelten konnte. Pa das ätherische 
Extrakt stark nach links drehte, so war zu erwarten, daß es 
sich um 1-Mandelsäure handelte (Schotten hat die optischen 
Eigenschaften nicht untersucht). Pie Isolierung der Mamlelsäure 
aus dem sirupösen Rückstände des ätherischen Extraktes machte mir 
jedoch anfangs Schwierigkeiten; der Sirup war nicht zum Kristalli- 


1) Iu gemeinsam mit 0. Warburg durchgeführten Untersuchungen, die 
demnächst veröffentlicht werden sollen, wurde festgestellt, daß die Z-Uramido- 
pbenylessigsäure der /-Phenylaminoessigsäure entspricht. 
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sieren zu bringen; diese Erfahrung führte auf den Gedanken, ob 
nicht etwa noch eine zweite Substanz zugegen sei, welche die 
Kristallisation der Mandelsäure hinderte; es war klar, daß Dach 
dem Ergebnis der Untersuchungen bei der Alkaptonurie der Ver¬ 
dacht sofort auf die der gegebenen Aminosäure entsprechende 
Ketonsäure, die Phenylglj^oxylsäure (= Benzoylanieisensäurei 
fallen mußte. 


C«H, 

<%H, 

1 

C«H, 

| 

CH • NH* 

CO 

CHOH 

| 

COOH 

1 

COOH 

| 

COOH 

Phenylaminoessigsänre 

Phenylglyoxylsäure 

Mandelsäure 


Sie war auch wirkli ch, und zwar in beträchtlicher 
Menge, zugegen. Ihre Anwesenheit wurde zunächst an der 
intensiven Farbenreaktion (Violettfärbung) erkannt, welche eine 
Lösu'ng des Sirups in gewöhnlichem (thiophenhaltigem) Benzol nach 
Zusatz von Schwefelsäure und folgender Verdünnung mit Wasser 
gab. Der sichere Nachweis wurde dadurch geführt, daß die wässerige 
Lösung des Sirups beim Versetzen mit einer salzsauren Lösung 
von Phenyhydrazin in wenigen Sekunden einen gelben schön kristal¬ 
lisierten Niederschlag lieferte, der sich beim Stehen in der Kälte 
noch vermehrte und als Hydrazon der Phenylglyoxylsäure identifiziert 
werden konnte. 1 ) SmP. beim raschen Erhitzen 160° (163° nach 
E. Fischer). N-Gehalt (nach Dumas): 

0.1334 g Substanz liefern 14,1 ccm N (13°, 713 mm! eutspr. 11,34% X 

Berechnet für C,H„O i = N— NHÜ ö H r> 11,67% X. 

Nachdem so die Natur der die Kristallisation störenden Substanz 
erkannt war, war es nicht mehr schwierig, auch die Mandel¬ 
säure zu isolieren; ihre Trennung von der Phenylglyoxylsäure 
gelingt auf verschiedene Weise; am zweckmäßigsten ist es, den 
sirupösen Rückstand des ätherischen Extraktes mit einer gesättigten 
Lösung von Natriumbisulfit aufzunehmen lind im Schütteltrichter 
wiederholt mit Äther zu extrahieren; die Phenylglyoxylsäure vep 
bleibt dabei als Natriumbisulfit-Verbindung in der wässerigen 
Schicht; 2 ) die ätherische Schicht hinterläßt beim Abdampfen einen 

li Nach Verbitterung vou 33,(5 g I’henylaminoessigsiiure können auf diese 
Weise K7 g PheiiyJglyoxylsäurehydrazou entsprechend 5,4 g Phenylglyoxylsäure 
aus dein Urin dargestellt. werden. 

2 ) Aus ihr kann die Phenylglyoxylsäure in folgender Weise als Silbersalz 
gewonnen werden: nachdem durch Zusatz von Schwefelsäure die Bisulfitverbin- 
dnng zersetzt worden ist, wird die freie Säure durch wiederholtes Schütteln mit 
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kristallinischen Rückstand, der ira wesentlichen aus Mandelsänre 
und Hippursäure besteht. Durch Zusatz einer geringen Menge 
kalten Wassers wird dann die Mandelsäure in Lösung gebracht, 
während der größte Teil der Hippursäure ungelöst zurückbleibt 
(die Hippursäure kann durch einmaliges Umkristallisieren rein er¬ 
halten werden; SmP. 187“); die wässerige Lösung wird durch Kochen 
mit Tierkohle entfärbt und im Vakuum über Schwefelsäure bis zum 
völligen Eintrocknen stehen gelassen; der Rückstand wird aus 
heißem Benzol umkristallisiert; auf diese Weise wird die Mandel¬ 
säure in Form weißer, rhombenförmiger oder sechseckiger Täfelchen 
gewonnen, die bei 133° schmelzen (Schmelzpunkt der aktiven 
Mandelsäuren). 0,1089 g der Säure in Wasser gelöst verbrauchten 

N 

zur Neutralisation (Indikator Phenolphthalein) 7,1 ccm ^ Lauge 

(für Mandelsäure verlangt die Theorie 7,15 ccm). 

0,1109 g Substanz liefern 0,2560 g 00 2 und 0.0570 g H 2 0 
Gefunden C = GH, 1 % H = 5,7 % 

Berechnet für C ö H h 0 3 C = 03,1 % H = 5,3 %• 

Eine 0,762% wässerige Lösung der Säure drehte die Ebene 
des polarisierten Lichtes im 2dm-Rohr um 2,32° nach links. Daraus 
berechnet sich die spezifische Drehung «„ = — 152,3° (Spec. Drehung 
der aktiven Mandelsäure nach Waiden 1 ) — 153,06°.) Danach kann 
es keinem Zweifel unterliegen, daß die isolierte Säure 1-Mandel- 
säure war. Die Menge der nach Verabreichung von 33,6 g aus dem 
Harn gewonnene 1-Mandelsäure betrug 2 g. 

Nach Einführung der racemischen (d-l)-Phenylaminoessigsäure 
sind also neben geringen Mengen von Benzoesäure und Hippursäure 
imHarn als Endprodukte erschienen: 1-Phenylamino- 
essigsäure (oder statt ihrer die 1-Uramidophenylessigsäure), 
1-Mandelsäure und Phenylglyoxylsäure. Was zunächst 


Äther extrahiert; die ätherischen Extrakte werden verdunsten gelassen; ihr Rück¬ 
stand wird in wenig Wasser gelüst, mit verdünnter Natronlauge fast vollständig 
neutralisiert und mit einer Lösung von Silbernitrat versetzt: der entstehende Nieder¬ 
schlag von phenylglyoxylsaurem Silber wird aldiltriert; nach einmaligem Um¬ 
kristallisieren aus heißem Wasser ist er völlig rein: zur Analyse wird er über 
Schwefelsäure getrocknet: 

0,3115 g liefern 0.1311 g Ag = 42,09% 

Berechnet für CJI f> 0 3 Ag = 42,00°/ 0 . 

Nach Verfütterung von 33,6 g Phenylaminoessigsäure können so 8.8 g phenyl- 
glyoxvlsaures Silber entsprechend 5,2 g Phenylglyoxylsäure aus dem Harn ge¬ 
wonnen werden. 

1) Waiden, Zeitschr. f. physikal. ('hem. 17, 706. 
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die letzte Substanz betrifft, so war es a priori wahrscheinlich, daß 
sie als Abbauprodukt des verschwundenen rechtsdrehenden An¬ 
teils der gefütterten Aminosäure zu betrachten war. Daß diese 
Vermutung das Richtige traf, konnte durch gesonderte Verab¬ 
reichung von d - Phenylaminoessigsäure und 1-Phenyl aminoessig- 
säure bewiesen werden. 1 ) Nach Einführung von 3,0gd-Phenyl- 
amiuoessigsäure schied der Hund keine unveränderte Amino¬ 
säure (auch keine Uramidosäure) aus, aber viel Phenylglyoxylsäure; 2 ) 
es konnte hier also der Übergang einer Aminosäure 
in die entsprechende Ketonsäure mit aller Sicherheit 
festgestellt werden, also derselbe Prozeß, zu dessen Annahme 
auch die Versuche bei der Alkaptonurie geführt hatten. Nur ein 
Einwand konnte hier noch gemacht werden; man konnte sich vor¬ 
stellen, daß die Desaminierung der Phenylaminoessigsäure doch in 
der Weise, wie man sich das früher vorgestellt hatte, zunächst 
einfach hydrolytisch zur Alkoholsäure (hier zur Mandelsäure) ge¬ 
führt hatte, daß diese aber dann weiter zur entsprechenden Keton- 


säure oxydiert worden war; 

C<jHj 

C«H, 


C«H, 

I 

| 

CHNH* 

CHOH 

— > 

CO 

I 

COOH 

| 

COOH 


1 

COOH 


diesem Einwande konnte aber dadurch begegnet werden, daß sich 
zeigen ließ, daß nach Darreichung von Mandelsäure beim Hunde 
nur Spuren von Phenylglyoxylsäure im Harn erscheinen; die ge¬ 
fütterte Mandelsäure wird vielmehr, von einer geringfügigen Ver¬ 
mehrung der Benzoesäure und Hippursäure-Ausscheidung abgesehen, 
unverändert wiedergefunden. 

Die nach Verabreichung der racemischen Aminosäure gefundene 
Phenylglyoxylsäure stammte nur oder fast nur aus deren Rechts¬ 
anteil ; denn nach Zufuhr von 3,Ogl-Phenylaminoessigsäure 
war nur ganz wenig Ketonsäure im Harn zu finden, dagegen 
unveränderte 1-Aminosäure und eine gewisse Vermehrung der Benzoe¬ 
säure und Hippursäure. s ) Der Linksanteil stellt demnach das Ana- 

lj Diese beiden Substanzen stellte ich mir nach der Vorschrift E. Fi sehe r's 
Ber. d. deutsch, chem. Ges. 41. 1 2D0 f IDOS)) aus dem Racemkürper dar. 

2) Außerdem auch 1-Mandolsiiure (s. unten p. 28). Die Gesamt-Benzoesäure- 
ausscheidung stieg* deutlich an: Vortag’ 0,244 g, Versuchs tag 0,626 g, Naehtage 
0.01)7 g. 0,228 g. 

3) Gesamt-Benzoesäureausscheidung: Vortag 0,182 g. Versuchstag 0,392 g. 
Nach tag 0,113 g. 
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logon der im Eiweiß nicht vorkommenden optischen Modifika¬ 
tionen der gewöhnlichen Aminosäuren vor, von denen ja auch be¬ 
kannt ist. daß sie vom Organismus schwerer angegriffen werden als 
ihre Antipoden. 

Nun war noch zu entscheiden, aus welchem Anteil der verab¬ 
reichten Phenylaminoessigsäure die ausgeschiedene 1-Mandel- 
sänre stammte, ob aus der d- oder der 1-Modifikation. 

Die Entscheidung dieser Frage schien zunächst am einfachsten 
dadurch möglich, daß man feststellte, ob die 1-Mandelsäure stereo- 
chemisch der 1- oder der d-Phenylaminoessigsäure entspricht. Zu¬ 
erst wurde versucht, aktive u. zw. ^-Phenylaminoessigsäure durch 
Behandeln mit salpetriger Säure in Mandelsäure überzuführen und 
die Drehungsrichtung der entstandenen Mandelsäure zu bestimmen; 
dieser Weg erwies sich als ungangbar, denn die Umwandlung in 
Mandelsäure gelang zwar ohne Schwierigkeit, es trat aber gleich¬ 
zeitig vollkommene Racemisierung ein. 1 ) 

Ich schlug nun den umgekehrten Weg ein, indem ich versuchte, 
aktive Mandelsäure in Phenylaminoessigsäure umzuwandeln: 1-Mandel- 
sänre, dargestellt aus Amygdalin, wurde nach Waiden 2 3 * * * * ) in die 
aktive (rechtsdrehende) Bromphenylessigsäure übergeführt, und 
diese durch mehrtägiges Stehenlassen mit konz. Ammoniaklösung 
und Abdampfen aut dem Wasserbade in die Aminosäure verwandelt; 
auch hier trat zum allergrößten Teile Racemisierung ein; die erste 
Portion der erhaltenen Aminosäure war vollständig inaktiv; die 
aus der Mutterlauge kristallisierende zweite Portion erwies sich je¬ 
doch als schwach linksdrehend. 

Somit entspricht die 1-Mandelsäure stereochemisch der 1-Phenyl- 
aminoessigsäure; 8 ) danach schien es a priori kaum einem Zweifel zu 
unterliegen, daß sie auch im Organismus des Hundes aus dem Z-A 11 - 
teil der verabreichten Aminosäure entstanden war. Und doch hat 
die genauere Untersuchung gelehrt, daß das nicht der Fall war. 


1) Dieser Versuch, den ich gemeinsam mit Hern l>r. 0. Warbnrg aus¬ 
geführt habe, war bereits abgeschlossen, als die Mitteilung E. Fischers (Bei*, 
d. deutsch. ehern. Ges. 41 , 1293 (1908) ) Uber denselben Gegenstand erschien. 

2) Waiden, Ber. d. deutsch, ehern. Ges. 28, 1287 (1895). 

3) Unter der Voraussetzung, daß bei der durchgefiihrten Umwandlung der 

1-Mandelsäure in die Aminosäure die sog. „W ald eivsche Umkehrung 4,1 keine 

Rolle spielt; bei den in Anwendung gezogenen Prozessen (Bromierung mit PBr-„ 

Einwirkung von NH 3 ) ist eine Walden sche Umkehrung bisher wenigstens noch 

nicht beobachtet worden (s. d. Arbeiten von E. Fischer, Ber. d. deutsch, ehern. 

Ges. 40 , 489, (1906) 41 , 889 (1908V). 
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Nach Darreichung von 3.0 g 1-Phenylaminoessigsäure an einen 
Hund (s. oben) konnte nämlich im Urin keine 1-Mandelsäure ge¬ 
funden werden J ), dagegen war sie bei demselben Tier nach Eingabe 
der gleichen Menge d-Phenylaminoessigsäure in erheblicher Menge 
zu gewinnen (neben Phenylglyoxylsäure, s. oben). 

Es ist hier also im Tierkörper eine optisch aktive Aminosäure 
zu der ihr nicht entsprechenden aktiven Modifikation der Alkohol¬ 
säure abgebaut worden, ein geradezu paradoxes Verhalten, für das 
ein Analogon bisher nicht bekannt ist; es gelang schließlich, diesen 
merkwürdigen Fall aufzuklären. Die Anwesenheit der Phenylglyoxvl- 
säure neben der 1-Mandelsäure führte auf den Gedanken, daß die 
1-Mandelsäure vielleicht garnicht ein direktes Unwandlungsprodnkt 
der verabreichten d-Phenylaminoessigsäure vorstellt, sondern erst 
sekundär aus der primär gebildeten Ketonsäure, der Phenyl- 
glyoxylsäure entstanden ist. Das ist in der Tat der Fall. Denn 
reine Phenylglyoxylsäure (dargestellt aus Benzoy]chlorid), demselben 
Hunde in einer Menge von 4,9 g eingegeben, wurde nur zum Teil un¬ 
verändert ausgeschieden, zum Teil aber in l-Mandelsäure umgewandelt. 

Die Isolierung und Identifizierung der 1-Mandelsäure erfolgte in 
gleicher Weise wie oben angegeben. Die spezifische Drehung war «p — 
— 150,0". Die Menge der ausgeschiedenen 1-Mandelsäure, berechnet 
aus der Linksdrehung des säuern Atherextraktes, betrug 0,923 g. Die 
Menge der Gesamt-Benzoesäure stieg am Versuchstag an: Vortag 0.074 g. 
Versuchstag 0,939 g, Nachtag 0,267 g. 

Es liegt liier also der Fall vor, daß durch Reduktion einer 
optisch inaktiven Substanz im Organismus eine aktive Substanz 
entsteht. Diese optisch aktive Reduktion, die meines Wissens 
im Tierkörper noch nie beobachtet worden ist, bildet das Gegen¬ 
stück zu der optisch aktiven Oxydation, die wir bei der Bildung 
der l-.i-Oxybuttcrsäure aus Buttersäure annehmen müssen (s. oben 
p. 214 Anm. 1) ). 

Dieser Fall von optisch aktiver Reaktion kann nicht etwa in der 
W eise gedeutet werden, daß bei der Reduktion zunächst inaktive Mandel* 
säure entstellt, und daß nun von dieser der d-Anteil weiter verbrannt 
wird, während der 1-Anteil unverändert ausgeschieden w T ird; denn d-Mandel- 
säure ist nicht leichter verbrennbar als 1-Mandelsäure, wie besondere Ver¬ 
suche lehrten: raccmische Handels äure wird beim Hund im wesentlichen 
als racenhsche oder als schwach rechts drehende Mandelsäure wieder 
ausgeschieden ; die Reduktion des Phenylglyoxylsäure muß also im Orgfl* 
nismus von vornherein so geleitet werden, daß nur die eine, die links* 


1) Der Ätherextrakt des Harnes zeigte zwar eine geringe Linksdrehung, 
♦loch gelang es nicht. Maudelsäure in ihm miehzuweiseii. 
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drehende Modifikation der Mandelsäure entsteht; es liegt nahe, etwas 
ähnliches auch für die optisch aktive Oxydation (l-^-Oxybuttersäure aus 
Buttersäure) anzunehmen. 

Damit erscheint das Schicksal der gefütterten Phenylamino- 
essigsäure im Organismus des Hundes vollkommen aufgeklärt: 


d-l-Phenvl- Jl- Anteil unverändert ausgeschieden 
a mino- | Desaminierung 

essigsaure (d-Anteil-> Phenylglyoxylsaure 


opt. aktive Reduktion __ , 

. ---> 1-Mandelsäure 

(nicht quantitativ) 


Daneben geht ein geringer Bruchteil sowohl des 1- als auch des 
d-Anteils in Benzoesäure über und wird teils als solche, teils als 
Hippursäure ansgeschieden. 


B. Verhalten der Phenylaminoessigsäure im Orga¬ 
nismus des Kaninchens. 

Auch beim Kaninchen wird der 1-Anteil der gefütterten Amino¬ 
säure im Urin wiedergefunden. Nach Eingabe von 3,0 g Substanz 
innerhalb zweier Tage bei einem 2 kg schweren Tier konnten 
durch Emengen des Harns 0,9 g Aminosäure gewonnen werden; die 
optische Untersuchung ihrer 3,84% Lösung in etwas mehr als 
der molekularen Menge Salzsäure ergab im 2 dm-Rohr eine Links¬ 
drehung von — 11,67°, woraus sich die spezifische Drehung 
«n = —151,7 0 berechnet. 

Die Untersuchung des Ätherextraktes des angesäuerten Harns 
ergab zunächst die Anwesenheit einer beträchtlichen Menge Hippur- 
säure (SmP. 187 °). DieMenge der Gesamt-Benzoesäure (Benzoesäure 
4- Hippursäure), welche an den beiden Vortagen zusammen 0,111 g 
betragen hatte, stieg an den beiden Versuchstagen auf 0,410 g, an den 
beiden Nachtagen sank sie wieder auf 0,188 und an den beiden folgen¬ 
den Tagen auf 0,099 g. Ferner konnte im Ätherextrakt Phenyl- 
glyoxylsäure nachgewiesen werden; in derselben Weise, wie 
oben bei den Versuchen am Hund beschrieben, wurde aus dem 
Ätherextrakt Phenylglyoxvlsäurehydrazon vom 8mP. 162 0 abge¬ 
schieden (auf die Gesamtmenge des Harns berechnet 1,35 g ent¬ 
sprechend 0,85 g Phenylglyoxylsaure). Dagegen gelang es nicht, 
Mandelsäure im Harn aufzufinden; das ätherische Extrakt des an¬ 
gesäuerten Harns zeigte auch nur eine minimale Linksdrehung. 

Da die Mandelsäure beim Hunde, wie oben nachgewiesen wurde, 
durch Reduktion der primär gebildeten Phenylglyoxylsaure entsteht, so 
v &r zu erwarten, daß das Kaninchen auch bei direkter Einführung von 
Phenylglyoxylsaure nicht imstande ist, diese Substanz zu Mandelsäure 

reduzieren. Der Versuch bestätigte das; demselben Tier wurden 
innerhalb 48 Stunden 1,74 g Phenylglyoxylaäure (neutralisiert) per os 
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verabreicht; darauf stieg die Gesamt-Beuzoesäureausscheiduog: 0,099 g 
— 0,243 g — 0 ,067 g; es wurde unveränderte Phenylglyoxylsäure nach- 
gewiesen (0,994 g Hydrazon entspr. 0,62 g Säure), Mandclsäure war 
dagegen höchstens in Spuren vorhanden. 

Racemische Mandelsäure, demselben Tier eingegeben (2,4 g), wurde 
unverändert, als racemische Mandelsäure, wieder ausgeschieden; eine 
Oxydation zu Phenylglyoxylsäure war nur in ganz geringem Umfang ein¬ 
getreten. Die Gesamt-Benzoesäure war vermehrt: 0,083 g — 0.281 g — 
0,083 g. 

Auch nach subkutaner Einverleibung von Phenylamino- 
essigsäure (1 g) konnte die Bildung einer reichlichen Menge von 
Phenylglyoxylsäure und die Vermehrung der Gesamt-Benzoesäure¬ 
ausscheidung (0,039 — 0,180 — 0,038 g) festgestellt werden; die Ent¬ 
stehung dieser Abbauprodukte kann demnach sicher nicht auf 
bakterielle Prozesse im Darm zurückgeführt werden. 

Das Kaninchen verhält sich also eingeführter Phenylamino- 
essigsäure gegenüber ähnlich wie der Hund, indem es den 1-Anteil 
unverändert ausscheidet, den d-Anteil in Phenylglyoxylsäure um¬ 
wandelt; dagegen tritt bei ihm die sekundäre Reduktion der ge¬ 
bildeten Phenylglyoxylsäure zu 1-Mandelsäure nicht ein; ferner ist 
bei ihm die Benzoesäure-(Hippursäure-) Bildung beträchtlicher. 

C. Verhalten der Phenylaminoessigsäure im Orga¬ 
nismus des Menschen. 

Beim Menschen ergaben sich im wesentlichen die gleichen 
Resultate wie beim Hund. Nach Eingabe von 4,9 g racemischer 
Phenylaminoessigsäure wurde im Harn 1-Aminosäure ausgeschieden. 
Die Menge der ausgeschiedenen (freien-|-gebundenen) Benzoesäure 
stieg von 0.597 g auf 1,088 g, um am Nachtage auf 0,446 g abzu- 
fallen. Im ätherischen Extrakt fand sich außerdem Phenylglyoxyl¬ 
säure inachgewiesen durch die Farbenreaktion mit thiophenbaltigeni 
Benzol und durch Darstellung des Hydrazons, SmP. 160°i und 
1 - M a n d eisä u re (Linksdrehung). 

Das Ergebnis war das gleiche, als ich einem cystinkranken 
Menschen Phenylaminoessigsäure zuführte. 1 2 ) 

Auch bei meinem Alkapton patienten habe ich einen Versuch 
mit dieser Aminosäure gemacht, und zwar deshalb, weil sie in einem Ver¬ 
suche 11. E m bden’s zu einer schwer verständlichen Steigerung der 
Alkaptonnusscheiduug geführt hatte.-) 

1) Fall von Groß, Sitzungsher. d. Ges. f. Morph, u. Phys. München 10AS, 

2 ) H. Ein hd eii, Zeit sehr. f. physiol. Chem. IS, p. 318 Tab. IV, Versuch vom 
11 . XII. 1801. ilm Text der Ein b de n’sehen Arbeit heißt es freilich, die Phenyl- 
aini'loessigsäiire habe die Alkaptonausseheidmig nicht beeinflußt.) 
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Tabelle 11. X. i 

Verabreichte Menge 5,0 g. j 

Homogentisinsäure in g 6,43 — 6,63 — 5,66 j 

H:N 53,2 — 53,5 — 52,3 J 

Andere ätherlösliche Säuren in ccm , 


~ Lösung 182 — 224 — 223 — 182 

Die absolute Menge der ausgeschiedenen H zeigt zwar eine gering¬ 
fügige Steigerung; daß diese aber nicht durch einen Übergang der ge¬ 
gebenen Aminosäure in H bedingt ist, ergibt sich aus dem Gleichbleiben 
des Wertes für H: N; sie erklärt sich aus der relativen hohen N-Aus¬ 
scheidung des Yersuchstages. (Eiweißzerfall; der N-Gehalt der gegebenen 
Aminosäure ist so gering, daß er vernachlässigt werden kann.) Auch 
hier wurde eine reichliche Menge von Phenylglyoxylsäure, sowie 1-Mandel- 
säure nachgewiesen. 


Die Klarlegung des Schicksals der Pkenylaminoessigsäure im 
Organismus des Hundes und des Menschen hat somit gelehrt, daß ] 

der von Schotten gefundene Übergang in Mandelsäure keines- 1 

wegs, wie das bisher allgemein geschehen ist, als typischer Fall \ 

von einfacher direkter Desaminierung einer Aminosäure zu der i 

entsprechenden Alkoholsäure (Oxysäure) betrachtet werden darf, ^ 

sondern im Gegenteil beweist, daß bei der Desaminierung der " 

Phenylaminoessigsäure (die übrigens nur ihren d-Anteil betrifft) \ 

zunächst die Ketonsäure entsteht, die erst sekundär teilweise zur ; 

Alkoholsäure reduziert wird. 1 

Zusammengehalten mit dem Ergebnis der Untersuchungen : 

bei der Alkaptonurie, welche auch für eine zweite Aminosäure, 
das Tyrosin, die Annahme nahegelegt haben, daß der Abbau über 
die Ketonsäure stattfindet ('s. oben S. 20), berechtigt dieser Fall 
wohl zu einem Analogieschluß auf den Abbau der Aminosäuren 
überhaupt; man darf annehmen, daß sie alle nicht in Alkohol¬ 
säuren, sondern in Ketonsäuren übergehen, also z. B. Alanin in 
Brenztraubensäure; Glykokoll als Anfangsglied der Reihe natür¬ 
lich in die Aldehydsäure, in Glyoxylsäure. 


oh 3 

CH;l 1 

CILNIL 

CIIO 

j 

CH NH., 

1 j 

CO | 

| 

COOH 

cooii 

| 

COOH 

1 1 

COOH i 



Alanin 

Brenz trau bensiiure 

Glykokoll 

Glyoxylsäure 


Diese Art des Abbaues würde auch erklären, warum mau die 
c-Alkoholsäuren (Oxysäureu) in gesunden und kranken tierischen Organen 
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und Sekreten so häufig vergeblich gesucht hat (mit Ausnahme der Milch¬ 
säure, die aber wohl den Kohlenhydraten entstammen dürfte). Daß mau 
die Ketonsäuren bisher nie gefunden hat, dürfte seinen Grund einmal 
darin haben, daß man sie nicht gesucht hat, dann aber auch darin, daß 
diese Substanzen im allgemeinen außerordentlich vergänglich sind und 
leicht weiter zerfallen. Die einzige hierher gehörige Substanz, die bisher 
die Aufmerksamkeit erregt hat, ist die Glyoxylsäure. Eppinger 1 * 3 ) 
hat gefunden, daß der Harn von Kaninchen, die Glykokoll, Sarkosin. 
Betain, Glykolsäure oder Alkohol erhalten hatten, die Indolreaktion auf 
Glyoxylsäure gibt; jedoch hat Inada *) später gezeigt, daß diese Reaktion 
keineswegs zuverlässig ist, und Schloß 8 ) hat mit einer verbesserten 
Methodik negative Resultate erhalten. 

Bei der Bildung der Ketonsäuren aus den Aminosäuren handelt 
es sich um eine NH a -Abspaltung und um eine Oxydation; diese 
Art des Abbaues wird also im Gegensatz zu der früher ange¬ 
nommenen einfachen hydrolytischen und zu der bei der 
Fäulnis stattfindenden reduktiven Desaminierung zweck¬ 
mäßig als oxydative Desaminierung bezeichnet werden können. 

R 
I 

CO 

I oxydative Desaminierung, führt rar 

COOH Ketonsäure; 

R 

I 

CHOR 

I hydrolytische Desaminierung, fuhrt 

COOH zur Alkoholsäure (Oxysäure); 

R 

I 

CH 2 reduktive Desaminierung, fuhrt zur 

| Fettsäure mit derselben Anzahl ton 

COOH C-Atotneii. 


R 

I 

CH NH ä 

I 

COOH 


Das weitere Schicksal der aus den Aminosäuren 
gebildeten Ketonsäuren bietet der Erklärung im allge¬ 
meinen keinerlei Schwierigkeiten; man hat eine Abspaltung von 
CO, unter gleichzeitiger Oxydation anzunehmen, um zu der um 
1 C-Atom ärmeren Fettsäure zu gelangen; denn daß diese entsteht, 
geht aus den oben (S. 220) angeführten Versuchen von Embden. 
Baer und Blum über die Bildung der Acetonkörper hervor. 


1) Hof in. Beitr. U, 41)8 (li’Oöc 

2i Inada, Ifofni. Beitr. 7, 473 (1 Uu6) 

3) Schloß, Hof. Beitr. S, 447 (1D03). 
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I I + C0 2 

CO + 0 = COOH 

|ÜÜÜ| H 

Nur bei den aromatischen Aminosäuren, Phenylalanin und 
Tyrosin, müssen vorher Veränderungen im Benzolring auftreten, 
um die Entstehung der unverbrennlichen Phenylessigsäure (resp. 
p-Oxyphenylessigsäure) zu vermeiden. Bei der (im Eiweißmolekül 
nicht vorkommenden) Phenylaminoessigsäure tritt die C0 2 -Abspal¬ 
tung überhaupt nicht ein, sie wird im wesentlichen als Ketonsäure 
ansgeschieden, zum Teil auch als Alkoholsäure, die als Reduktions¬ 
produkt der Ketonsäure aufgefaßt werden muß. 

Man könnte die Frage aufwerfen, ob diesem beim Abbau der Phenyl¬ 
aminoessigsäure im Organismus des Hundes beobachteten Reduktions¬ 
vorgang nicht eine allgemeinere Bedeutung für den normalen intermediären 
Stoffwechsel zukommt, ob nicht auch beim Abbau der Aminosäuren des 
Eiweißes die zunächst entstehenden Ketonsäuren zu den entsprechenden 
Alkoholsäuren reduziert werden; dann wären die Alkoholsäuren doch 
regelmäßige Produkte beim Abbau, allerdings keine primären, wie man 
früher annahm, sondern sekundäre. Gegen diese Annahme spricht aber, 
daß wenigstens beim Tyrosin nach den Versuchen bei der Alkaptonurie 
(b. oben p. 229) die Alkoholsäure als intermediäres Produkt überhaupt 
nicht in Frage kommen kann. Es ßcheint danach, daß diese Reduktion 
der Ketonsäure zur Alkoholsäure ein Prozeß ist, der nur in dem speziellen 
Palle der Phenylaminoessigsäure eintritt, und zwar deshalb, weil die ent¬ 
stehende Ketonsäure (Phenylglyoxylsäure) vom Hunde nicht wie andere 
ö-Ketonsäuren in normaler Weise (durch oxydative CO*-Abspaltung) zur 
nächst niedrigeren Fettsäure abgebaut werden kann, wahrscheinlich wegen 
der Kürze ihrer Seitenkette. 

Nach dieser Auffassung wäre die in Rede stehende Reduktion in 
Analogie zu bringen mit gewissen anderen, aus der Stoffwechselpathologie 
bekannten Fällen, bei welchen man ebenfalls annehmen muß, daß ein aus 
irgendwelchem Grunde nicht weiter in normaler Weise verbrennbares Stoff¬ 
wechselprodukt Veränderungen erfährt, die beim normalen Abbau höchst¬ 
wahrscheinlich nicht eintreten; daß an Stelle der normalen Abbauprozesse 
andere Veränderungen treten, die allerdings auch gewissen Regeln zu 
folgen scheinen, z. T. solchen Regeln, die auch für die Umwandlung 
eingeführter körperfremder Substanzen Geltung haben. Diese Verände¬ 
rungen sind dadurch charakterisiert, daß sie nicht zur völligen Ver¬ 
brennung führen; häufig verlaufen sie, wie auch die hier besprochene 
Reduktion der Phenylglyoxylsäure zu Mandelsäure, auch nicht quantitativ. 
So sind z. B. nach dem in der Einleitung ausgeführten Oxybuttersäure 
und Acetessigsäure als normale intermediäre Produkte beim Abbau der 
Fettsäuren zu betrachten, die von Gesunden auf einem noch nicht näher 
bekannten Weg weiter zu CO., und H.,0 allgebaut werden. Tritt dieser 
Abbau, wie im schweren Diabetes, nicht ein, so setzt an seiner Stelle 
«tu anderer Prozeß ein, die COo-Ahspaltung, welche zur Bildung von 
Deutsches Archiv f klin. Medizin. 9.'». Bri. 17 
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Aceton führt; dieses kann wegen seiner Schwerverbrennlichkeit auch im 
gesunden Organismus nicht mehr als ein normales Produkt aufgefaßt 
werden; es verläßt als pathologisches Endprodukt den Körper. Der 
abnorme Prozeß der C0 2 -Abspaltung erfolgt nicht quantitativ, da wenig» 
stens in den schwereren Fällen regelmäßig ein erheblicher Teil der Acet- 
essigsäure dieser Veränderung entgeht. Um ein Bild zu gebrauchen, kann 
man sagen: Der Abbau ist hier, wo der richtige Weg des normalen 
Stoffwechsels an einer Stelle ungangbar geworden ist, nicht einfach bei 
dem Hindernis stehen geblieben, er hat vielmehr einen Seitenweg ein- 
geschlagen, der aber nicht zum Ziele der vollkommenen Verbrennung 
führt, sondern wie ein schlechter Holzweg sich verliert. 

Es ist vielleicht zweckmäßig, derartige pathologische Vorgänge, die 
als Folge einer Hemmung des normalen Abbaus auftreten, als par- 
ektropische (von TtaQSXTQOTtr] , der Abweg, Irrweg) Erschei¬ 
nungen oder als Parektropieen zusammenzufassen. 

Außer dem angeführten Beispiel wären wohl hierher zu rechnen: die 
Bildung der Diamine (Putrescin und Cadaverin) aus den Diaminosäuren 
in manchen Fällen von Cystinurie, ferner die Paarung mit Carbamin- 
säure, welche Tyrosin, wenn es in großer Menge eingeführt wird, im 
Tierkörper erfährt 1 ) (diese Paarung tritt sonst nur bei gewissen unver¬ 
brennlichen Aminosäuren, wie m-Aminobenzoesäure, Taurin, ein); mög¬ 
licherweise kann auch das Auftreten größerer Mengen von Glukuronsäure 
in manchen Fällen von Diabetes (Paul Mayer 2 )) in ähnlicherWeise 
gedeutet werden, eventuell auch der Befund von Milchsäure im Harn nach 
der Verabreichung von Alanin an hungernde Kaninchen (Neuberg und 
Langstein, s. o. p. 230). Auch im gesunden Körper können solche 
Nebeinvege in speziellen Fällen eine Kolle spielen; so z. B. bei der Umwand¬ 
lung von Cystin in Taurin bei der an Stelle der Veränderungen, die sonst 
beim Abbau der Aminosäuren eintreten (Desaminierung etc.) ein anderer 
Weg eingeschlagen wird, hei dem ebenso wie bei dem oben angeführten 
Fall der Diaminbildung die frühzeitige Abspaltung von C0 2 eine Rolle 
spielt; auch hier führt der eingeschlagene Weg nicht zur vollständigen 
Verbrennung, sondern zu einem unverbrennlichen Produkt, dem Taurin. 

IV. Über die Veränderungen im Ring der aromatischen Amino¬ 
säuren, nach Versuchen hei der Alkaptonurie. 

Komplizierter und schwieriger zu deuten als der Abbau der 
Seitenkette sind die Veränderungen im Benzolkern, welche die 
aromatischen Aminosäuren bei ihrem Übergang in Homogentisin- 
säure erfahren. Auf den ersten Blick freilich erscheinen diese 
Veränderungen recht einfach, wenigstens so weit man nur das 
Phenylalanin in Betracht zieht: es handelt sich einfach um das Ein¬ 
treten zweie]* Phenolgruppen u. zw. in o- und m-Stellung (Stellung 2—5) 

li Blend ermann, Zeitsehr. f. physiol. rhem. 8. 256 (18821 

2} Paul Mayer, Deutsche ined. Woehensehr. 1001 Nr. 16/17. 

3; (i. v. Bergmann, Ilofm. Beitr. Bd. 4 p. 192 (1903). 
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Doch ist hier schon zu bedenken, daß sonst die Oxydation im 
aromatischen Ring in einer anderen Weise erfolgt: die Nölting- 
sche 1 ) Regel, daß in den Benzolring eintretende Gruppen die 
p-Stellung (Stellung 4) zu einer bereits vorhandenen substituieren¬ 
den Gruppe oder Seitenkette bevorzugen, gilt nämlich auch für die 
Hydroxylierung aromatischer Körper im Organismus. 2 ) 

Noch größer gestalten sich die Schwierigkeiten bei der Deutung 
des Verhaltens des Tyrosins; schon Wolkow und Baumann 3 ) 
haben, als sie den Übergang des Tyrosins in Homogentisinsäure 
entdeckten, auf die merkwürdige Tatsache hingewiesen, daß dabei 
die in p-Stellung vorhandene OH-Gruppe verschwinde; dieser Vor¬ 
gang erschien ihnen so eigenartig, daß sie ihn den tierischen Zellen 
gar nicht Zutrauen zu dürfen glaubten, sondern eine Reduktion 
durch eine besondere Art von Mikroorganismen im Darm des 
Alkaptonurikers annahmen. 

Solche Mikroorganismen haben sich aber niemals nachweisen 
lassen; auch konnte man durch Mittel, welche eine Beeinflussung der 
Dannfäulnis erwarten lassen, keine sichere Änderung der Alkapton- 
produktion erzielen; 4 ) endgültig ist die Wolkow-Bauniamvsche 
Hypothese dadurch widerlegt, daß Tyrosin, in Form von Glycyl- 
Tyrosin subkutan injiziert, ebenfalls in Homogentisinsäure über¬ 
geht. 5 ) 


1) Nölting, Ber. d. deutsch, ehern. Ges. 9, 1797 (1879). 

-) Siehe Klingenberg, Studien über Oxydationen aromatischer Sub¬ 
stanzen im tierischen Organismus. Inaug.-Diss. Rostock 1891. 

Man könnte nun annehmen. daU eben diese Regel für den Organismus des 
Alkaptonurikers nicht gilt; wenn sich gegen diese Annahme auch von vorn¬ 
herein manche Gründe geltend machen lassen, so schien es mir doch erwünscht, 
diese Möglichkeit experimentell zu prüfen; ich habe deshalb unserem Patienten 
(».Tabelle 19. X.) 1.5 g Antifebrin gegeben; der Harn des folgenden Tages zeigte 
starke Indophenolreaktion; also war die im normalen Organismus erfolgende Oxy¬ 
dation in der p-Stellung zu p-Amiuoplieuol (Schmiedeberg, Arch. f. exp. Path. 
u. Pharm. 8, 1) auch hier eingetreten. 

3) Wolkow und Bauinann. Zeitschr. f. physich ( hem. 15, 277 (1891). 

4) Wolkow und Bau mann, a. a. 0. p. 280. 

o) Abderhalden, Bloch u. Rona, Zeitschr. f. plivsioh ('hem. 52, 435 
(1907). 

17* 
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Man könnte nun eine Reduktion der in p-SteUung befindlichen 
OH-Gruppe in den Geweben annehmen; docli ist die Reduktion 
einer Phenolgruppe im allgemeinen so schwierig, daß diese Vor¬ 
stellung nicht recht befriedigt. 

Erich Meyer hat das Verdienst, als erster auf die Möglich¬ 
keit einer Umlagerung hingewiesen zu haben; 1 ) er zog eine 
Beobachtung von Bamberger 2 ) heran, der p-Tolylhydroxylamin 
durch einfaches Behandeln mit heißer verdünnter Schwefelsäure in 
Toluhydrochinon überführen konnte; diese Umwandlung entspricht, 
wie E. Meyer bemerkt, genau derjenigen von Tyrosin in Homogen¬ 
tisinsäure. Seither ist die Eenntnis dieser Umlagerung durch die 
Arbeiten von Zincke, Auwers und Bamberger wesentlich 
vertieft worden. Es hat sich ergeben, daß bei dieser Umlagerung 
eigenartige, sehr reaktionsfähige Stoffe, Imidochinole und Chinole, 
als Zwischenprodukte auftreten. 
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Bamberger 3 ) hat ferner durch Oxydation von p-Kresol mit Caro - 
schera Reagens ebenfalls p-Toluchinol erhalten, das sich dann leicht 
in Toluhydrochinon umlagern läßt. 
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Diese Oxydation von p-Kresol zu Toluhydrochinon gleicht nun 
in der Tat der Bildung von Homogentisinsäure aus Tyrosin in so 


1) Erich Meyer, Deutsch. Areh. f. klin. Med. 70. 447 (1001). Die Arbeit 
Meyers ist der Aufmerksamkeit E. Fried manifs der in einer soeben er¬ 
schienenen Notiz (Ilofm. Beitr. 11, 304 (1D08 1 ) denselben Gedanken vertritt, offen¬ 
bar entgangen. 

2) Bamberger, Der. d. deutsch, cheni. Ges. 28, 245 (1805). 

3) Bamberger, Der. d. deutsch, chem. Ges. 3(i. 2028 (1903). 
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hohem Maße, daß der Gedanke sehr nahe liegt, daß auch bei dieser 
Umsetzung ein chinolartiges Zwischenprodukt auftritt. 

Wenn diese Vermutung richtig ist, dann ist das Vorhandensein 
der OH-Gruppe in der p-Stellung, wie sie sich im Tyrosin und der 
p-Oxyphenylbrenztraubensäure findet, nicht nur kein Hindernis, 
sondern sogar eine wesentliche Voraussetzung für die Umwandlung 
in Homogentisinsäure. Da nun die Phenylbrenztraubensäure, die 
wir nach dem oben Angeführten als Abbauprodukt des Phenylalanins 
betrachten, diese p-Phenolgruppe nicht besitzt, so müßte sie sie 
erst erwerben; das hätte durchaus nichts Auffälliges, denn Hydr¬ 
oxylierung in der para-Stellung ist im Tierkörper ein wohl 
bekannter Prozeß, der auch im Körper des Alkaptonurikers nicht 
gestört ist (s. oben p. 245 Anm. 2). Daß diese Annahme richtig ist, 
geht wohl aus folgendem hervor: Von den 3 isomeren Mono- 
oxy-phenylbrenztraubensäuren geht weder die ortho- 
noch die meta-Verbindung, sondern nur die para- 
Verbindung in Alkapton über; 



OH 


/\ 

1 1 

/\ 

1 i 

h °A 

1 ! 

\/ 

1 1 
\/ 

\/ 0H 

1 

1 

gehen Uber in | 

(H 2 

i 

CH, 

I 

CH, 

1 

CO 

1 

1 

CO 

COOH 

COOH 

j 

COOH 


Phenyl¬ 

p-Oxyphenyl- 


brenztraubensäure 

brenztraubensäure 


/\ 

/\ 


\> H 

1 

H0 \/ 

1 

gehen nicht Uber 

CH, 

CH, 



I I 

CO CO 

I I 

COOH COOH 

o-Oxyphenyl- m-Oxyphenyl- 

brenztraubensäure brenztraubeusäure 

daraus kann geschlossen werden, daß die Hydroxylierung weder in 
der ortho- noch in der meta-Stellung einsetzt; es bleibt nur die 
para-Stellung übrig, die tatsächlich ein umwandlungsfähiges Zwischen¬ 
produkt entstehen läßt. 1 ) 

1) Es erscheint nicht ausgeschlossen, daß diese Hydroxylierung des aroma¬ 
tischen Kerns nicht, wie es uns wahrscheinlicher scheint, auf der Stufe der 
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Digitized by 


o-Oxyphenylbrenztraubensäure, dargestellt nach Plöclil 
/\ und Wolfrum 1 ). Tabelle 2. X. 

V 0H 

l:u 2 

I 

CO 

COOH Verabreicht 5,0 g des Anhydrides (SmP. 155—156°). 

H in g 5,15 — 5,33 — 5,44 

H:N 49,7 — 50,6 — 54,3 
Andere ätherlösliche Säuren 210 — 308 — 255 

m-OxyPhenylbrenztraubensäure; diese bisher noch 
H q/\ unbekannte Substanz habe ich analog wie die Isomeren 
aus m-Oxybenzaldehyd und Hippursäure gewonnen. Ta* 

I belle 25. X. 

CH. 

I 

CO 

COOH Verabreichte Menge 5,0 g. 

H in g 6,10 - 5,95 — 5.13 

H:N 52,1 — 49,3 — 50.1 
X 

Andere ätherlösliche Säuren in ca. ^ Losung 132 — 294 — 194 

p-Oxyphenylbrenztraubensäure s. oben S. 19L 
Wenn nun aus diesen Versuchen hervorgeht, daß Phenj r lalanin ; 
resp. seine Derivate in der p-Stellung hydroxyliert werden müssen, 
um in Homogentisinsäure überzugehen, so ist es klar, daß man beim 


Ketonsäure, also nach der Desaminierung eintritt, sondern schon vorher, am 
Phenylalanin selbst; im Prinzip müßte der Vorgang der Hydroxylierung dann 
aber auch der hier entwickelte sein; denn Blum hat vor kurzem gezeigt, daß 
von den 3 isomeren Oxyphenylalaninen (Tyrosinen) ebenfalls nur die p-Verbindung 
Alkapton liefert (Verhandl. d. 24. Kongr. f. inn. Med. 1907 p. 240, Hofm. Beitr. 
Bd. 9 p. 143 (1908)); es würde da das Phenylalanin zunächst in gewöhnliches 
p-Tyrosin übergehen; es wäre möglich, daß dann sofort die Chinolbildung und 
die Umlagerung in das Hydrochinonderivat statttindet; jedenfalls wäre es von In¬ 
teresse, das noch unbekannte Hvdroehinonalanin , das dabei ent- 

\/° H 

i 

CH* 

I 

CIINH. 

I 

COOH 

stehen miilite. auf sein Verhalten beim Alknptonuriker zu untersuchen. 

1) I’lüchl und Wolfrum, Ber. d. d. ehern. Ges. 18, 1183 (1885). 
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Tyrosin resp. seinen Derivaten nicht eine Reduktion eben dieser 
OH-Gruppe annehmen darf. Es bleibt also wohl gar kein anderer 
Weg übrig, als der von Meyer bezeichnete Weg der Einlage¬ 
rung, der nach dem jetzigen Stande der Kenntnisse über Chinol- 
derivate führt; es gibt keine Tatsache, die mit dieser Anschauung 
in Widerspruch stünde; um sie zu beweisen, müßte man zeigen, 
daß das noch unbekannte Chinol der p-Oxyphenylbrenztraubensäure 
0 durch Oxydation von p-Oxyphenylbrenztrauben- 

/\ säure erhalten werden kann, und daß es eben- 

II II falls ein Alkaptonbildner ist. Durch Behandeln 

von p-Oxyphenylbrenztraubensäure mit Kalium¬ 
HO CH* co COOH persulfat habe ich in der Tat Lösungen erhalten, 
welche, wie die Chinole, Fehling’sche Flüssigkeit reduzierten; 
doch gelang bisher die Abscheidung einer reinen Substanz nicht; 
die Versuche werden fortgesetzt. 

Wenn der hier angenommene Weg der Alkaptonbildung der 
richtige ist, so muß als Produkt der Oxydation und Umlagerung 
der p-Oxyphenylbrenztraubensäure die Hydrochinonbrenztrauben¬ 
säure auftreten 


0 


OH || 

/\ 

1! 1 -> II II -> 

\/ \/ 

1 /\ 

CH* HO CH* CO COOH 

OH 

\//CH 2 CO COOH 
OH 

H0/\ 

\V>»< 

('■H, 

1 

CO 



l 

CO 

COOH 



1 

COOH 

p-Oxyphenyl¬ 

brenztraubensäure 

Chinol 

Hjdrochinonbrenztraubensäure 


Ich habe deshalb auch diese Substanz, die wir seinerzeit als 
Zwischenprodukt bei der Synthese der Hydrochinonmilchsäure er¬ 
halten hatten, 1 ) auf ihr Verhalten bei der Alkaptonurie untersucht. 

Hydrochinonbrenztraubensäure. SniP. 231 °. S. Tabelle 
HO./\ 15. XI. 

\/- H 
I 

CH* 

CO 

I 

COOH 


1) Neubauer u. FJatow, a. a. 0. p. 385. 
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Verabreichte Menge 5 g. 

H in g 5.47 — 6,52 — 5.68 

H: X 47,2 - 62,9 - 48,5 

Andere ätherlösliche Säuren 230 — 188 — 175 

Die Substanz hat also auf die Alkaptonausscheidung vermehrend 
eingewirkt, was mit unserer Annahme, daß sie ein intermediäres 
Produkt vorstellt, in Einklang steht; allerdings ist die Vermehrung 
keine sehr bedeutende. 

Da der Plan zu der vorliegenden Versuchsreihe zu einer Zeit aas¬ 
gearbeitet worden war, als ich noch an die Bildung der Alkoholsäuren (Milch¬ 
säuren) bei der Desaminierung glaubte, so habe ich auch die verschiedenen 
Oxypbenylmilchsäuren geprüft, ob sie Alkapton-vermehrend 
wirken; die nicht hydroxylierte einfache Phenylmilchsäure geht, wie wir 
seinerzeit gezeigt haben, in Homogentisinsäare über; ich habe jetzt diesen 
Versuch wiederholt und bestätigen können (s. Tabelle 22. XI.) Von den 
3 Oxyphenylmilcbsäuren hatte keine eine Alkaptonvermehrubg zur Folge. 


/\ 

1 1 

/\ 

1 Utt 


OH 

/\ 

HöA 

1 l 

\/ 

1 

\/ 0H 

\/ 

1 

i i 

\/ 

1 

1 

CH. 

1 

CH* 

CH. 

1 

CH* 

1 

CH* 

| 

CHOH 

| 

CHOH 

| 

CHOH 

| 

j 

CHOH 

1 

CHOH 

j 

COOH 

| 

COOH 

COOH 

j 

COOH 

| 

COOH 

Phenyl¬ 

0- 

m- 

P- 

Hydrochmou- 

milchsäure 

Oxyphenyl milchsäure 

milchsäure 


(S. Tabelle 30. XI., 4. XII., 26. IX., 12. XL, 28. XI., 28. X.) 

Die Hydrochinonmilchsäure, also die Substanz, die man früher als 
Uroleucinsäure für eine in manchen Alkaptonharnen vorkommende Säure, 
und als regelmäßiges intermediäres Zwischenprodukt bei der Bildung von 
Homogentisinsäure hielt, steigerte die Alkaptonausscheidung in mäßigem 
Grade (s. Tabelle 28. X.). 

Die weitere Umwandlung der Hydrochinonbrenz¬ 
traubensäure in Homogentisinsäure erscheint wieder voll¬ 
kommen klar; sie stellt einen analogen Prozeß vor, wie wir ihn 
auch bei den übrigen (nichtaromatischen) Aminosäuren annehmen 
mußten (oxydative CO,-Abspaltung, s. oben S. 242). 


H0, /X , , 0 _ 

l x/ l 0H + ü ~ 

1 

H0 ! /N | 

y 0H 

CH. 

1 

CH* 

CO 

| 

COOH 

1 

COOH 

flydrochinou- 

brenztrauben^iiure 

Homo^en- 

tisinsänre 
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Für die Beurteilung des Weges, den dann der weitere Ab¬ 
bau der Homogentisinsäure im gesunden Organismus ein¬ 
schlägt, besitzen wir zwei Anhaltspunkte: einmal die seinerzeit von 
uns gemachte Beobachtung, daß der Organismus des Alkaptonurikers 
sich auch gegen eine andere aromatische 2—5-Dioxysäure, die 


Gentisinsäure 


HO 


N Joh anders verhält als der des Gesunden, 
COOH 


indem er diese Substanz, die im normalen Körper teilweise zerstört 
wird, quantitativ wieder ausscheidet. Wir haben daraus geschlossen, 
daß die Unfähigkeit des Alkaptonurikers, die Homogentisinsäure 
zu verbrennen, nicht etwa in der Unangreifbarkeit der Seitenkette 
ihren Grund hat, sondern in dem Unvermögen, den in der 2—5-Stel- 
lung oxydierten Benzolring weiter zu verändern. Der weitere Ab¬ 
bau der Homogentisinsäure beim Normalen würde also in irgend¬ 
einer Veränderung (vielleicht einer fortschreitenden Hydroxylie¬ 
rung) des Benzolringes bestehen, die zur schließlichen Aufspal¬ 
tung des Ringes führen muß. Der zweite Anhaltspunkt ist durch 
die Durcbblutungsversuche Embdens 1 ) und seiner Mitarbeiter 
gegeben, die dabei den Übergang von Homogentisinsäure in Aceton¬ 
körper nach weisen konnten; auf diesem Wege würde dann die 
vollständige Verbrennung zu Kohlensäure und Wasser erfolgen. 


Die Anomalie bei der Alkaptonurie betrifft, soweit bisher fest¬ 
gestellt ist, die beiden aromatischen Aminosäuren Phenylalanin und 
Tyrosin und die von ihnen sich ableitenden N-freien, im nor¬ 
malen Organismus ebenfalls vollständig verbrennbaren Säuren. 

Es war nun noch die Frage zu entscheiden, ob nicht auch die 
dritte aromatische Aminosäure des Eiweißmoleküls, die den Benzol¬ 
ring allerdings nicht einfach, sondern mit dem Pyrrolring kombiniert 
als Benzopyrrolring (Indolring) enthält, das Tryptophan (Indol- 
aminopropionsäure), in Alkapton übergeht. 

Tryptophan, dargestellt durch pankreatische Verdauung 
f\—n CH*-CHNH,-COOH von Kasein nach Hopkins. 2 ) S. Ta- 
V\/ belle 29. IX. 

yu 

1) a. a. 0. 

2) Das Präparat verdanke ich der Liebenswürdigkeit der Firma Kalle «t Oie., 
Biebrich. 
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Gegebene Menge: 5 g. 

H in g 4.88 - 5.14 - 5.22 

H: N 46,8 — 48,4 — 52.4 
Andere ätherlösliche Säuren 206 — 162 — 177 

Die Verabreichung von Tryptophan hat also weder zu einem 
Ansteigen der Alkaptonausscheidung, noch zu einer Vermehruns: 
der übrigen ätherlöslichen Säuren geführt; die Indikanausscheidunz 
war nicht gesteigert. Da auch Tryptophan als solches im Urin 
nicht nachweisbar war, wird man annehmen dürfen, daß es wie 
im normalen Organismus vollständig zerstört worden ist. Damit 
wäre gezeigt, daß der Alkaptonuriker wenigstens einen bestimmten 
aromatischen Ring doch zerstören kann, daß es also nicht angeht, 
seine Stoffwechselstörung ganz allgemein als ein Unvermögen, 
den Benzolring aufzuspalten, zu definieren. 

Y. Schlußsätze. 

Auf Grund der bisher bekannt gewordenen Tatsachen, der an¬ 
geführten Versuchsreihen und Überlegungen, kann man sich eine 
ziemlich klare Vorstellung über den Gang des Eiweißabbans im 
gesunden (und kranken) Organismus bilden, die sich in folgenden 
Thesen ausdrücken läßt. 

1. Die Eiweißkörper verfallen im Körper zunächst einer hydro¬ 
lytischen Aufspaltung, wobei Aminosäuren und Diaminosäuren ent¬ 
stehen. 

2. Die Aminosäuren werden dann durch oxydative Des¬ 
aminierung in die entsprechenden Ketonsäuren übergeführt. 

3. Die (nicht aromatischen) Ketonsäuren gehen weiter 
durch CO.,-Abspaltung und Oxydation in die um ein C-Atom ärmere 
Fettsäure über, deren weiterer Abbau den bekannten, für die Ver¬ 
brennung der Fettsäuren gütigen Gesetzen unterliegt. 

4. Von den aromatischen Aminosäuren wird das Tyrosin zu¬ 
nächst analog wie die übrigen Aminosäuren in die entsprechende 
Ketonsäure verwandelt, die zu dem entsprechenden Chinol oxydiert 
und weiter in Hydrochinonbrenztraubensäure umgelagert wird; diese 
geht dann, ebenso wie andere Ketonsäuren, unter CO s -Abspaltnng und 
Oxydation in die um ein ('-Atom ärmere Fettsäure, d. i. Homogen¬ 
tisinsäure über. Der weitere Abbau setzt am Benzolring ein und 
führt zu dessen Sprengung; dabei treten Acetonkörper auf, die in 
normaler Weise zu C0 2 und H.,0 oxydiert werden. 

5. Das Phenylalanin geht entweder auf dem Wege über 
Phenylbrenztraubensäure oder über Tyrosin in p-Oxyphenylbrenz- 
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traubensäure über, die dann ebenso, wie unter 4 ausgeführt, weiter 
verbrannt wird. 

6. Das Tryptophan wird auf einem anderen, bisher noch 
unbekannten Wege, der nicht über Homogentisinsäure führt, ver¬ 
brannt. 

7. Bei der Alkaptonurie ist der normale Abbau des Tyro¬ 
sins und Phenylalanins (s. 4. u. 5) gehemmt, so daß er auf der 
Stufe der Homogentisinsäure stehen bleibt; der Abbau der übrigen 
Aminosäuren, einschließlich des Tryptophans, ist ungestört. 

Zu 2 und 3*. 

R oxydative R oji/dntire R 

| Demut iniennig I ('(K-Abuptiltmtif | 

CHNHjj -- CO -- —* COOH -> 

I i 

COOH COOH 

Aminosäure Ketonsäure Fettsäure 

(um 1 C ärmer) 
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Tabelle. (Versuche beim Alkaptonuriker.) 


m 

Q 


Verabreichte 

Substanz 


<D 

s 

a 

s 

- 

c5 

» 


O) 

Ö 


S u. 
O) 53 

O cc 

« 1 S.S 


Ä 

CO 


O co 


1907 

23. IX. 1320 1025 (5.38 

24. 1720 1015 4,71 

25. 1610 1016 4,32 

26. p-Oxyphenyl- 2250 1010 4,36 

mikhsänre 

ä? 


27. 

28. 

29. 

30. 

1. 

9 


3. 

4. 

5. 

6 . 

7. 

8 . 


9. 

10 . 

11 . 


12 . 

13. 

14. 

15. 

16. 

17. 

18. 
19. 


1450 1017 4,51 
2150 1012 4,88 
Tryptophan 2285 1011 5,14 
5 g 

1820 1014 5,22 

1760 1014 5,15 
o-Oxyphenyl- 2190 1014 5,33 
brenz- 

traubensänre- 
anhvdrid 5 g 

1940 1013 5,44 
1650 1017 5.61 
1-Tyrosin 5 g 1900 1014 7,17 
1725 1014 5,16 
1800 1015 5,90 
p-0xypheuyl- 1930 1015' 5,93 
propionsäure 

§ g 

1650 1014 5,61 
1915 1014 6,43 
1955 1015 6,63 


d-i-PhenyJ- 
aminoessig- 
sänre 5 g 


20 . 

21 . 


22 . 

23. 

24. 
2b. 


AcetaniJid 

Ifo g 


1755 1014 '5.66 
1650 1015 6,04 
1810 1015 5,67 
1740 lOlö'ö.SO 
2020 1012 6,19 

ISN, - _ 

1840 1015 5,93 
2190 1011 5,89 


1700 1015 5,82 
p-Oxyphenyj- 1940 1014 7.89 
brenz- 

tranbensäure 
5 g 

1670 1014 5,55 
1745 1015 5,66 
1940 101416,10 
m-Oxy- 2305 1013 5,05 

Phenylbrenz¬ 
traubensäure 
6 g 


L & bO 

<v *2 e | &c 

3® S m 

S s * •= 

•S-ä s i * ™ 

Acidität nach 
Moritz pro 
ICK) ccm Harn 

— 16,19 39,4 — 

49 

12,14 38,8 — 

— 

194 10,3241,81,12 

22 

235 9,31 46,8 0,99 

I 14 

240 9.44 47.8 1,14 

17 

206 10,41 46,8 1,02 

22 

162 10,60 48,4 0,90 

17 

177 9,95 52,4 0,83 

L 

210 10,37 49,7 0.81 

20 

368 10,52 50,6 0,88 

19 

255 10,02 54,3 0,93 

18 

204 10,91 51,50,94 

22,5 

192 10,57 67.9 0,91 

18,5 

233 9,78 52,7 0,82 

19,5 

238 11,77 50,10,97 

26 

52« 11,5151,5 1,18 

22,5 ; 

163 9,4959,10,88 

23 

182 12,09 53,2 0,98i 

19 

224 12,38 53.5 1,00' 

19 1 

223 110.81 52,3,1,04 

22 1 

182 10,87 55,6 1.07 

21 

172 10,88 52,1 1.02 

19 

200 11,83 49,8 0,96 

22 

201 11,45 54,0 0.96 

_ _ — \ ■ 

14 

153 10,91 54,4 0,99 

22 

184 111,22 52.5,0,83 

22 

69 1 11.57 50.3 0,87 

23 

188 11.1171.0 0,98 

23 

159 10,24 54,3 0,90 

23 

165 11,34 49,9 0,95 

20 

132 11,69 52,10.89 

19 

294 12,0649,313,0| 

14 


Be¬ 

merkungen 


Im Harn Phe¬ 
nyl glyoxyl- 
säure und 


Indophenol¬ 
reaktion po¬ 
sitiv 
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Fortsetzung’ der Tabelle. 




<v 

tp 

i 

» 

si. fl br 

O) G 

^3 G ^ 

bc 

G4 o G 
ü u, *- 
rt G- « 


a 

53 

«*d 

Verabreichte 

S 

s 

0 

G 

<v s 

U);S 

*= :o 
<D 5 

fcJD 

^ 1 s 

.5 *• 

S<2 g 

Be¬ 

<3t 

Substanz 

a 

W 

N 
<V 

G* 

CO 

W ec 

a.s 
w Ä 

1-3 g 
««IS 8 

^ |g 

.-T S 

341 

merkungen 

26. X. 


1970 

1011 

5,13 

194 

10,30 50,1 0,96 

16 


27. 


1840 

1015 6,08 

192 

11,44 53,1 1,01 

21 


28. 

Hydrochinon¬ 
milchsäure 
5,5 g 

2240 

1013 

7,36 

146 

11,2165,6 0,99 

16,5 



29. 

2000 

1013 

5,65 

169 

11,72 48.2 1,01 

16,5 


30. 


1980 

1012 

5,35 

155 

10.8549,3 1,01 

17 


10. XI. 


1575 

1017 

5,99 

171 

11,7051.2 0,99 

26 


11. 


1900 

10151(3,12 

235 

12.64 48A 1,03 

23,5 


12. 

p-Oxyphenyl- 

milchsäureSg 

neutralisiert 

2235 

1013 

5,86 

511 

11,92 49,1 0/J7 

16 


13. 


1455 

1017 

5,39 

312 

10.10 53,4 0,84 

25,5 


14. 


2045 

1015 

5,47 

230 

11,58 47.2 0,93 

21 


15. 

Hydrochinon- 

2100 

1012 

6,52 

188 

10,36 62.» 0,93 

19,5 



brenz- 








traubensäure 








16. 

5 g 

1700 

1017 

5,68 

175 

11.73 48,5 0,93 

25 


17. 


1760 

1016 

5.85 

198 

11.40 51.3 0.94 

24 


18. 


1720 

1016 

5.17 

183 

11,23 46.0 0,91 

21 


19. 


1850 

1014 

4,89 

183 

10,66 45.9 0,92 

21,5 


20. 

Phenyläthyl- 

2530 

1013 

5,12 

524 

12.20 41.9 1,12 

18 

Im Harn Phe- 


alkollOl 5 g 






nylessigsäure 









(Phenacetur- 
säure) u. eine 
linksdrehende 

21. 


1500 

— 

5,00 

167 

12.26 40,8 0.84 

29 

Substanz 

22. 

Homogenti¬ 
sinsäure 5 g 

2190 

1013 

9.15 

214 

11,17 82,0 L08 

19,5 


23. 

1530 

1017 

5.12 

181 | 

10,75 47.6 1,05 

28 


24. 


1710 

1014 

4.96 

208 

10.84 45,8 1.05 

23 


25. 

Xatr. bicar- 
bonic. 25 g 

1765 

1017 

5,19 

255 

10,43 49,5 0,41 

7 


26. 


1950 

1014 

5,11 

290 

10,66 48.0 0.52 

7 


27. 


2020 

1013 

5.66 

230 

10,99 51,1 0,69 

13 


28. 

p-Oxyphenyl- 

2100 

1014 

6,18 

27S 

11,48 53,8 0,87 

21 



milchsäure 






29. 

5,5 g 

1870 

1015 

5.99 

182 

12,20 49,1 0,95 

25,5 


30. 

o-Oxyphenyl- 

2240 

1014 

6,41 

481 

12,72 50,4 1,13 

24 



milchsäure 

5,7 








1. XII. 


1330 

1017 

5,83 

170 

10.93 53,3 1.05 

?0 


2. 

Phenylmilch- 
säure 5 g 

1840 

1015 

S.O» 

158 

11,71 74.3 1,25 

24 


3. 

1810 

1014 

6,27 

139 

12,5150,1 1,27 

28 


4. 

m-Oxyphenvl- 

2320 

1012 

5,44 

417 

12,40 43,9 1,22 

19,5 



milchsäure 








3.8 g 

1580 

1018 

6,74 

205 

12,98 51,9 1,29 

33 1 
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IX. 


Aus der medizinischen Universitätsklinik zu Kiel. 

Direktor: Professor Quincke. 

Über den intraabdominellen Druck bei Ascites. 

Von 

Di*. W. Weitz, 

Assistenten der Klinik. 

(Mit 1 Kurve.) 

Leyden macht in den Charite-Annalen Bd.III 1876 kurze Mit¬ 
teilungen über Druckmessungen bei 5 Ascitespunktionen; Schreiber 
schildert Änderungen des Ascitesdrucks bei der Atmung im Archiv 
für klinische Medizin 1883 Bd. 33. Qurin erwähnt die Druck¬ 
höhen bei den Punktionen zweier Patienten im Archiv für klinische 
Medizin 1901, Bd. 71, er glaubt in dem von ihm bei einer Punktion 
gemessenen Druck von 28 mm Hg (= 39 cm Wasser) die höchste 
mögliche Drucksteigerung gefunden zu haben. Diese irrige Ansicht er¬ 
klärtsich dadurch, daß ihm außer den oben genannten Arbeiten auch 
die einzige umfassendere Arbeit über den Ascitesdruck von Quincke 
im Archiv für klinische Medizin 1878 Bd. 21 entgangen war. 

Quincke punktierte, wenn Spannungsgefühl und Atemnot des 
Patienten die Punktion erheischte. Er fand dann die manometiische 
■Spannung nur in bedingter Weise dem Bauchumfang und der ab¬ 
soluten Flüssigkeitsmenge proportional: bei wiederholter I unktinn 
desselben Individuums wurde die Punktion schon bei gelinge]eil 
Graden manometrischen Drucks notwendig. Die Art dei Entstehung 
des Ascites war nicht von sicherem Einfluß. Zu Beginn dei 1 unktion 
war auch in den höchsten Teilen des Abdomens ein nicht uneilieb¬ 
lich positiver Druck. Die respiratorischen .Schwankungen waien 
erheblicher bei absolut höheren als bei niedrigeren Diuckweiten. 
Die Drucksteigerung fiel gewöhnlich mit der Inspiiatiou zusammen, 
einige Male ging in den ersten zwei Dritteln dei Inspiiation eine 
Drucksenkung voran. 
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Die Resultate, die bei einer großen Anzahl von weiteren Ascites- 
druckmessungen an der Kieler medizinischen Klinik gewonnen wurden, 
teile ich mit, weil sie mir ein gewisses theoretisches und praktisches 
Interesse zu bieten scheinen. 

Die Methode der Druckmessungen ist sehr einfach. An den Troi- 
kart wird nach Einstoßeu in die Bauchhöhle und Entfernung des Man¬ 
drins vermittels eines passenden Konus ein Gummischlauch und an diesen 
eine Glasröhre eingefügt; der Abstand des oberen Spiegels der io den 
Schlauch und das Glas gestiegenen Ascitesflüssigkeit von der Symphyse 
wird gemessen; die Entfernung in Centimetern gibt den Druck an. Die 
Symphyse wurde als bequemster und in seiner Lage bemerkenswerten 
individuellen Schwankungen nicht unterworfener Nullpunkt gewählt. In 
einigen Fällen geschah die Messung von der Einstichstelle aus. Der 
Einstich wurde im allgemeinen in der Mittellinie etwa handbreit ober¬ 
halb der Symphyse gemacht. Die Stellung war meistens eine halbsitzende, 
wobei der Abstand des Processus xiphoideua von der Symphyse um 20cm 
herum betrug. 

Der Druck war stets positiv. Der gemessene Druck setzt sich 
zusammen aus zwei Komponenten, dem hydrostatischen Druck (in 
weiterem Sinne) und dem Wandspannungsdruck. 

Der hydrostatische Druck des Exsudats ist an seiner Ober¬ 
fläche gleich 0. Der hier vorhandene Druck entspricht aber trotz¬ 
dem nicht ohne weiteres der Wandspannung. Er würde es tun. 
wenn über dem Exsudat nur Luft wäre, die den Druck nach allen 
Richtungen gleichmäßig fortleitet, oder gasgefüllte Hohlorgaue, die 
durch Bänder gestützt und dadurch ohne Eigenschaft wären. In 
Wirklichkeit lastet auf der Exsudatoberfläche ein Teil des Ge¬ 
wichts des über ihm befindlichen Darms mit seinem flüssigen und 
festen Inhalt; nicht das ganze Gewicht, da die (physikalische) 
Adhäsion zwischen Peritoneum des Darms einerseits und Peritoneum 
der benachbarten Organe und parietalem Peritoneum andererseits, 
und hei tieferem Stande der Därme das Mesenterium einen Teil 
trägt. Leber, Milz, Magen. Duodenum und Colon kommen ja durch 
ihr Gewicht mir bedingt in Betracht, da sie mehr oder weniger durch 
Bänder getragen werden. Die in der Ascitesflüssigkeit befindlichen 
Därme und ebenso die übrigen Hohlorgane, wenn sie in die Flüssig¬ 
keit bineinragen. bewirken in gefülltem Zustand durch Platzverdrän¬ 
gung ein Höhersteigen der Ascitesflüssigkeit und vermehren dadurch, 
nicht durch ihr Gewicht, den hydrostatischen Druck. 

Bei Antii llung des Bauchraums mit. Flüssigkeit bis oben hin 
kann natürlich über dem Exsudat kein Darin sein. Hier entspricht 
der Druck an der Fliissigkeitsoberfläche ganz dem Wandspannungs* 
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druck. Je tiefer das Exsudat aber steht, und je kleiner seine Ober¬ 
fläche ist — beides wird meistens zusamroenfallen, da gewöhnlich 
mit dem Absinken der Flüssigkeit ein Zusammenfallen der Bauch¬ 
wandungen einhergeht — um so mehr Darm und in um so höherer 
Schicht wird er auf dem Exsudat liegen. Sein Eigen- und sein In¬ 
haltsgewicht wird zum Teil sich dem Druck des Exsudats addieren 
und so gewissermaßen einen neuen hydrostatischen Druck (einen 
hydrostatischen Druck in erweitertem Sinne) schaffen. 

Der hydrostatische Druck der Flüssigkeit ist abhängig von 
der Höhe der Flüssigkeit, welche ihrerseits sich verändert mit der 
Größe des Exsudats und der jeweiligen Körperstellung. Der Wand¬ 
druck entspricht der Spannung der Höhlenwandungen. Die bis zu 
einem gewissen Grade nachgiebigen Teile der Bauchhöhlen wand 
sind das Zwerchfell, der untere Brustkorb und die Bauchwand, in 
geringerem Grad auch das Diaphragma pelvis. Das Zwerchfell 
wird über seine natürliche Lage hinaus nach oben gedrängt; dank 
seiner Elastizität drückt es nach unten, bei aufrechter Körper¬ 
stellung unterstützt von dem Gewicht der an ihm hängenden Organe, 
vor allem der Leber und eventuell von dem Gewicht des hoch- 
gehobenen Herzens. Der Thorax wird in seinen unteren Teilen aus¬ 
einander gedrängt, in Inspirationsstellung gebracht. Die Elastizität 
der durch die Inspirationsstellung um die Längachse torquierten 
Rippenknorpeln drängt in die alte Stellung zurück, bei aufrechter 
Stellung wirkt die Schwere des gehobenen Brustkorbes in dem¬ 
selben Sinne. Bauchwandungen und Beckenboden drängen ebenso 
dank ihrer Elastizität ihrer natürlichen Lage zu. 

Der durch die Elastizität der Wandungen bedingte Druck 
addiert sich dem (weiter gefaßten) hydrostatischen Druck. Ober¬ 
halb der Därme fällt letzterer fort, hier wirkt der Wanddruck allein. 
Um das Zwerchfell gegenüber einem möglichst geringen Druck 
arbeiten zu lassen, bevorzugt der Kranke die sitzende Stellung, bei der 
er den hydrostatischen Druck für die obere Bauchhöhle ausschaltet. 

Der elastische Druck der Exsudat Wandungen wird sich, wie 
der hydrostatische, nach der Körperstellung ändern; er wird wohl 
am geringsten sein bei Knie-Ellenbogenlage, in der das Gewicht 
des Exsudats die vordere Bauchwand weit ausdehnt und dadurch 
den Bauchraum vergrößert (wie ja auch zahlreiche Forscher gerade 
bei dieser Lage unter normalen Verhältnissen ein Negativwerden 
des sonst schwach positiven Drucks in Hohlorganen des Abdomens, 
Mastdarm, Blase fanden). Magen und Darm verkleinern, je nach 
ihrem Gehalt an Speisen und (fasen, und die Blase nach ihrem 

Deutsches Archiv f. Ulin. Medizin. 1)3. Bd. 18 
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Füllungszustand den Bauchraum und bewirken dadurch stärkere 
Bauchwandspannung. Durch Trinken von 200 ccm Milch zu Anfang 
einer Punktion stieg z. B. der Druck von 33 cm auf 39 cm. ein 
anderes Mal von 32/30 cm auf 36/34. Diese Abhängigkeit des Drucks 
von der jeweiligen zufälligen Inhaltsmenge des Magendarmkanals, 
über deren Grad wir, wie leicht erklärlich, selten etwas Sicheres 
wissen, kann den Vergleich der einzelnen Punktionsresultate er¬ 
schweren. Noch etwas anderes kann die Resultate verwischen. 
Wir messen natürlich nur die Menge der abgelassenen Flüssigkeit 
die der Menge der wirklich vorhandenen, uns nicht immer er¬ 
kennbar, bald näher bald weniger nahe kommt. Immerhin wird 
uns die Betrachtung der in der Tabelle gebrachten 122 Punktionen 
zu gewissen Schlüssen führen können. 

Zur Erhöhung der Übersichtlichkeit der Punktionsresultate 
möge man folgende allerdings etwas willkürliche Einteilung hin- 
nehmen. Ein kleines Exsudat messe 5 1 und darunter, ein großes 
10 1 und darüber, ein mittleres zwischen 5 und 101. Ein niedrigerer 
Druck sei 25 und darunter, ein hoher 40 und darüber, ein mittlerer 
zwischen 25 und 40. 

Anfangsdruck. 

Ein kleines Exsudat wird im allgemeinen infolge seines ge¬ 
ringeren hydrostatischen Drucks und der geringeren Inanspruch¬ 
nahme der Wandspannung unter niedrigerem Druck stehen als ein 
größeres. 

Es haben jhohen Druck mittl. Druckiniedr. Druck 

I ° n °/o ] ° 0 


Von allen Exsudaten ; 

41 

j 41 

18 

Vuu groUen „ 

07 

29 

1 4 

Von mittleren „ 

47 

: m 

14 

Von kleinen „ | 

19 

50 

31 


Wo bei kleinen Exsudaten hohe Drucke vorhanden sind, muß 
entweder die Starre der Wandungen eine besonders starke sein, 
oder die Bauchhöhle ist verkleinert durch abnormen Gas- resp. 
Speisegehalt von Magen und Dann. Bei lb und le war starker 
Meteorismus vorhanden. Bei 22 waren die Bauchdecken sehr hart 
durch krebsige Infiltration und boten dadurch einen abnormen 
Widerstand. Bei 45c lag Herzschwäche vor, wo, wie wir sehen 
werden, aus besonderen Gründen häutig ein relativ hoher Druck vor¬ 
handen ist. 

Wie starre Wandungen hohe Drucke erzeugen, so wird bei 
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nachgiebigen schlaffen Wandungen niedrigerer Druck vorhanden 
sein. Die Wandungen werden nun aber besonders durch längere 
Dehnung bei längerem Bestehen des Exsudats schlaffer. Sie werden 
überdehnt nnd außerstande ihre ursprüngliche Kürze zu erreichen. 
Eine überdehnte Bauchwandung wird dann besonders geringe Span¬ 
nung ausüben, wenn vorher schon eine gewisse Menge des Er¬ 
gusses spontan resorbiert ist. Es wird sich das, da es sich nur 
um unbedeutende Mengen zu handeln braucht, unserer Kenntnis 
allerdings meistens entziehen; oder wenn wir eine spontane Ver¬ 
minderung des Ergusses diagnostizieren, werden wir eben für ge¬ 
wöhnlich nicht punktieren. 

Die Abnahme des Drucks mit der längeren Dauer der Ergüsse 
tritt bei unseren Punktionen deutlich hervor. 

Rechnen wir die Stauungsergüsse bei Herzschwäche nicht mit, 
die, wie erwähnt, abweichende Verhältnisse bieten, so betrug die 
Dauer 


j der großen Er- der mittleren Er- der kleinen Er- 

I giisse güsse j güsse 


Mit hohem Druck 

13 Wochen j 

7 Wochen 

! 6 Wochen 

Mit mittl. „ 

15 „ 

ii „ 

1 & n 

Mit niedrig. „ 

3 Jahre 

20 „ 

| 117a * 


(nur 1 Fall) 




Daß mit der längeren Dauer des Exsudats der Druck abnimmt, 
sehen wir ferner daran, daß bei aufeinander folgenden Punktionen 
bei gleicher Flüssigkeitsmenge der Druck immer geringer wird, 
oder bei gleichbleibendem Druck die Exsudatmenge steigt. (S. Nr. la, 
<•, d, 4, 5 a, b, c, 7 12 b, c, 20 b, c, 23, 26, 36, 39.) 

Unter den Fällen, bei denen dieses Gesetz nicht stattfindet 
(le, 12 a, b, 28, 41), findet sich bei le die Erklärung in dem be¬ 
sonders starken Meteorismus bei der letzten Punktion; bei 28 in 
einer immer mehr zunehmenden Verkleinerung des Bauchraums 
durch enormes Wachstum eines Carcinoms. 

Bei mehreren Punktionen an demselben Patienten waren in 
der Mehrzahl der Fälle bei den späteren Punktionen die Exsudat¬ 
mengen größer und oft auch der Druck ein höherer. Hier darf 
man wohl annehmen, daß der Kranke sich an ein größeres Span¬ 
nungsgefühl im Bauch und an eine stärkere Behinderung der Zwerch¬ 
fellsbewegungen durch das Exsudat allmählich gewöhnte. 

Bei einer Minderheit zeigten Exsudat mengen und Druck eine 
sinkende Tendenz bei den späteren Punktionen. Hier wird zu¬ 
nehmender Kräfteverfall schon bei geringerem Widerstand gegen 

is- 
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die Arbeit des Zwerchfells starke Atemnot erzeugen und die Punk¬ 
tion nötig machen. Bei mehrfachen Punktionen bei Herzschwäche 
zeigte sich daher fast stets die sinkende Tendenz von Exsudat¬ 
menge und Druck. Bei dem Fall Nr. 52, der eine Ausnahme macht 
blieb während der mehrjährigen Beobachtung der Zustand des 
Herzens im ganzen derselbe. Auch bei anderen Entstehungsarten 
des Ascites zeigte sich bei der letzten Punktion, wie sie noch zu¬ 
weilen bei desolatem Zustand des Kranken vorgenommen wurde, 
Abnahme von Druck und Flüssigkeitsraenge. 

Gleichgroße Atemnot wie vor früheren Punktionen bei ge¬ 
ringerem Ascitesdruck ist, wenn nichts anderes vorliegt, bedingt 
durch Nachlaß der Kraft der Atemmuskeln, besonders des Zwerch¬ 
fells, oder durch Minderleistung des Herzens, und bedeutet deshalb 
etwas prognostisch Ungünstiges. 

Über den Einfluß der Art des Exsudats auf den ßauchdruck 
siehe die untenstehende Tabelle: 


Hoher Mittlerer Niedrig. 
Druck Druck ig Druck 
( (40 cm (zw. 26 (25 cm u. 
u. höher) u. 39 cm) darunt.) 

0/ | 0' 0' 

0 0 0 

Große 
Exsnd. 
(101 n. 
darüber) 

% 1 

| Mittlere 

1 Exsnd. 

(zw. 5 

n. 10 1) 

01 

Io 

Kleine 
Exsud. * 
(unter 
51) 

1 # /p 

Durch- 

schnittl. 

Dauer 

inWoeh. 

(Irrhose 

52 

31 1 

17 

19 

52 

29 

9 

Carcinose 

5ß 

j 40 : 

4 

16 1 

48 

i 36 

8‘/ s 

Stauung durch | 

50 

38 

12 

63 | 

12 1 

25 

8 

Carcinom 








Leberlues 

14 

43 

43 

57 ! 

29 

14 

29 

Stauung- durch 

13 

57 

30 

4 ; 

48 j 

48 

62 

Herzschwäche 




, 




Tuberkulose, 

29 

57 

14 

0 

57 1 

43 

3 

Peritonitis 




! 




Hei sämtlichen 

41 

41 

18 

20 

50 

30 

14 

Punktionen , 




1 

-I 

1 




Es ergibt sich daraus, daß bei Leberlues, obwohl viel große 
Exsudate vorhanden waren, die mittleren und niedrigen Drucke 
vorherrschten. Es erklärt sich das ungezwungen aus dem lang¬ 
samen Entstehen des Exsudats (die Durchschnittsdauer der Exsu¬ 
date betrug 29 Wochen). 

Umgekehrt sind bei der tuberkulösen Peritonitis viel hohe Drucke 
bei dem Fehlen von großen Exsudaten vorhanden, weil hier die 
Exsudate schnell entstanden (die Durchschnittsdauer betrug nicht 
<ranz 3 Wochen). 

Bei Stauung durch Herzschwäche überwiegen die kleinen und 
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mittleren Exsudate; es ist zudem die Dauer der Exsudate eine 
sehr beträchtliche (durchschnittlich 62 Wochen), trotzdem haben 
wir viel hohe und mittelhohe Drucke. Gerade bei Stauungszuständen 
findet sich sehr häufig Darmmeteorismus und ferner ist die Atmung 
eine besonders dyspnoische, angestrengte. Beides wirkt druck¬ 
erhöhend. 

Bei Cirrhose, Carcinose und Stauung der Pfortader durch car- 
cinomatöse Lymphdriisen oder anderweitiges carcinomatöses Gewebe 
finden wir nicht Verschiedenheiten des Drucks, die durch die ver¬ 
schiedene Ätiologie allein erklärt werden könnten. Der höchste 
Druck war bei einer carciuomatösen Peritonitis (Nr. 22 a), wo die 
harte, durch krebsige Infiltration der Bauchdecken bedingte Span¬ 
nung bei einem Exsudat von 4000 ccm einen Druck von 60 cm 
bewirkte. 

Einen deutlichen Einfluß des Alters des Patienten auf die 
Druckhöhe konnten wir bei unseren Punktionen nicht finden. 

Der starre Thorax und der tiefe Zwerchfellstand älterer Leute 
wird als stärker druckvermehrendes Moment wirken, als der leichter 
dehnbare Thorax und der höhere Zwerchfellstand jüngerer Leute. 
Umgekehrt wird die größere Schwäche und Dehnbarkeit der Bauch¬ 
wandmuskulatur der älteren Leute den Druck weniger steigern, 
als die kräftigeren und elastischeren Muskeln jüngerer Leute. 

Enddruck. 

Der Enddruck ist in vielen Fällen nicht sicher anzugeben. 
Es wird in den meisten Fällen am Ende der Punktion die Kom¬ 
munikation zwischen der Flüssigkeit in der Bauchhöhle und dem 
Schlauch unterbrochen; trotz Senkens des Glases bleibt die Flüssig¬ 
keit im Glas an derselben Stelle stehen. Da, wo der Enddruck 
bestimmt werden konnte, war er positiv (bis herauf zu 20 cm). 

Der Druck in den Oberbauchpartien ist, wie oben erwähnt, 
bei aufrechter Körperstellung gleich dem gemessenen Enddruck, 
vermindert um den „weiter gefaßten“ hydrostatischen Druck. Da 
der Enddruck in vielen Fällen nur wenig positiv ist, so wird der 
Druck in den oberen Bauchpartien sicher oft negativ sein. Die 
dadurch entstehende ansaugende Wirkung läßt die oberen Partien 
der Bauchdecken bei aufrechter Stellung, wie wir es ja häufig 
sehen, nach einwärts sinken. Besonders günstig muß der an¬ 
saugende Einfluß auf das Zwerchfell wirken, dessen Arbeit bei 
dem Fehlen eines intraabdominellen Widerstandes natürlich außer¬ 
ordentlich erleichtert ist. 
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Das Absinken der Flüssigkeit geschah im allgemeinen recht 
typisch, so wie es die untenstehende Kurve von Nr. 25 zeigt. 



Es findet sich fast stets ein starkes Absinken des Drucks za 
Anfang der Punktion. Die elastischen Kräfte der Bauchwandungen 
setzen den ersten Graden der Dehnung nur einen geringen Wider¬ 
stand entgegen. Dieser "Widerstand wächst aber je weiter sie 
gedehnt werden. Der Teil der Spannung der Exsudatwandungen, 
die sozusagen durch das letzte Liter Flüssigkeit hervorgerufen ist. 
ist viel bedeutender als die durch das vorletzte hervorgerufene. 

Folgender einfacher Versuch illustriert das übrigens noch: 
Bei einer Punktion stieg der Anfangsdruck 33 durch Trinken von 
200 ccm Flüssigkeit um 6 cm, nach Ablaß von 2500 ccm der Druck 
von 24,5 durch abermaliges Trinken von 200 ccm nur um 2 cm, 
gegen Ende der Punktion war kaum ein Steigen des Drucks durch 
Flüssigkeitsaufnahme in den Magen zu erreichen. 

Es wirken die anfänglichen 200 ccm allerdings nicht ganz so. 
wie die zuletzt gegebenen. Diese wirken nur durch Vergrößerung 
des Magens und dadurch vermehrte Bauchwandspannung. Jene 
können auch den hydrostatischen Druck um etwas vermehren, da 
der Magen anfangs in die Ascitesflüssigkeit hineinragte (siehe 
vorne). 

Der hydrostatische Druck bleibt sich zu Anfang wohl ziem¬ 
lich gleich; wir können wenigstens nur ein Schlafferwerden des 
Bauches, kein stärkeres Sinken des Exsudats feststellen. 

Die Druckabnahme wird allmählich eine raschere. Die Bauch¬ 
decken werden bald früher bald später so schlaff, daß eine stärkere 
Spannung von ihrer Seite wohl auszuschließen ist. Die Druck¬ 
abnahme ist dann allein auf Abnahme des hydrostatischen Drucks 
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zu beziehen, sie erfolgt recht langsam, oft nur um 1—2 cm bei 
einem Liter. 

Da der Enddruck bei den verschiedenen Arten des Ascites 
keinen merklichen Unterschied zeigt, so richtet sich die Schnellig¬ 
keit der Druckabnahme oder, wenn wir uns diese in Form der 
nebenstehenden Kurve aufgezeichnet denken, die Steilheit der 
Kurve nach der Größe des Exsudats und dem Anfangsdruck. 
Kleine Exsudate mit hohem Druck, der bedingt sein kann durch 
kurze Dauer (tuberkulöses Exsudat), oder durch Meteorismus und 
Dyspnoe (Ergüsse bei Herzschwäche) zeigen die steilste Kurve. 

Respiratorische Schwankungen. 

Die respiratorischen Schwankungen waren verschieden. Sie 
betrugen zu Beginn der Punktion 1 cm bis zu 10 cm, durchschnitt¬ 
lich etwa 4 cm. Beim Ende der Punktion war oft eine Schwan¬ 
kung kaum zu konstatieren. Da wo ihre Größe notiert wurde, be¬ 
trug sie etwa 1 cm. Es liegt das daran, daß selbst durch eine 
geringere Zwerchfellsbewegung zu Anfang der Punktion die Span¬ 
nung der Bauchwandungen in höherem Maße in Anspruch genommen 
wird, als durch die ausgiebigere Bewegung zu Ende der Punktion. 

Im allgemeinen stieg der Druck mit der Inspiration entsprechend 
dem Tiefertreten des Zwerchfells, sank mit der Exspiration. Einige 
Male konnte man, wie Quincke es beschreibt, bei vorwiegend 
thorakaler Atmung in dem ersten Teil der Inspiration eine Druck¬ 
senkung sehen, die durch die Erweiterung des Brustkorbs und 
dadurch bedingte Vergrößerung der oberen Bauchhöhle bedingt 
war, in anderen Fällen wurde ein Sinken des Drucks während der 
ganzen Inspiration und ein Steigen in der Exspiration beobachtet. 

Das Verhältnis des Blasendrucks zum Ascitesdruck wurde bei 
einem 27jähr.ganz kräftigem Mädchen mit Carcinoma ovarii bestimmt. 
Es ergab sich dabei folgendes: Bei einem Blaseninhalt von etwa 
300 ccm war der Blasendruck um 3—4 cm höher, als der Ascites¬ 
druck (Ascitesdruck 23—23,3, Blasendruck 26,5—27.3). Bei einem 
Blaseninhalt von etwa 100 ccm war der Druck in Blase und As¬ 
cites etwa gleich. Bei einem Inhalt von etwa 10 ccm war der 
Blasendruck 12—13 cm, bei einem gleichzeitigen Ascitesdruck von 
21—21,3 cm. Nachdem dann noch etwa 5 ccm aus der Blase ab¬ 
gelassen waren, betrug der Blasendruck 10—11 cm, bei gleich¬ 
zeitigem Ascitesdruck von 24—24,2 cm. Die respiratorischen 
Schwankungen waren dabei stets in der Blase stärker als in der 
Ascitesflüssigkeit. 
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Bei starker Blasenfällung addierte sich also zu dem Ascites- 
druck der Druck der durch ihren Inhalt gespannten Blasenwand, 
bei geringer Füllung konnte die kontrahierte und dadurch gesteifte 
Blase den äußeren Druck zum großen Teil tragen und pflanzte 
ihn nicht auf ihren Inhalt fort. Bei mittlerer Füllung befand sich 
die Blasenwand im Gleichgewichtszustand. 

Es zeigt diese Tatsache, daß Schlußfolgerungen vom Blasen¬ 
druck auf intraabdominellen Druck, wie man es wohl getan hat, 
nicht ohne weiteres zu ziehen sind. 

Ergebnisse. 

Der Ascitesdruck setzt sich aus dem hydrostatischen Druck 
des Ergusses, den das Eigen- und Inhaltsgewicht der Därme er¬ 
höhen kann, und dem Spannungsdruck der Bauchhöhlenwandncgen 
zusammen. 

Bei größerem Erguß ist im allgemeinen der hydrostatische 
Druck und der Wandspannungsdruck größer. Bei längerer Dauer 
des Ergusses nimmt der Wandspannungsdruck ab. Durch krebsige 
Infiltration der Bauchwandungen kann er abnorm verstärkt sein. 

Der Füllungszustand der Hohlorgane des Bauches ist von 
recht beträchtlichem Einfluß auf den Ascitesdruck. 

Die Druckhöhe ist nicht deutlich abhängig von der Entstehungs¬ 
art des Ascites. Sie war in unseren Fällen relativ niedrig bei 
Lues hepatis wegen der langen Dauer des Ergusses, hoch bei Peri¬ 
tonitis tuberktilosa wegen der kurzen Dauer; sie war hoch bei 
Stauungserguß durch Herzschwäche. 

Bei mehreren Punktionen nimmt bei gutem Kräftezustand des 
Kranken im allgemeinen die Ascitesmenge und oft auch der Ascites¬ 
druck zu, bei schlechtem Kräftezustand ab. 

Der Enddruck, der oft nicht sicher zu bestimmen ist ist stets 
positiv; in den oberen Bauchregionen herrscht bei aufrechter Stellung 
nach Ablaß des Ascites häufig ein negativer Druck. 

Die rascheste Druckabnahme erfolgt im Anfang der Punktion. 

Die respiratorischen Schwankungen zeigen mannigfache Ver¬ 
schiedenheiten. 

Der Blasendruck erwies sich bei geringer Blasenfiillung als 
in hohem Maße unabhängig vom Bauchinhaltsdruck. 
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Cirrhosis hepatis. 




Dauer 

Größe des 

Anfangs- 

Enddruck 


Nr. 

Geschlecht, 

des 

Ergusses in 

druck 

Bemerkungen 


Alter 


ccm 

in ccm i 

Flüssigk. 


„1 

Sch., m., 45 J. 

ca. 3 W. 

68004-800 
3900 + 600 | 

55 

15* 

Leib auch nach den 

b 


5 W. 

47 

27* 

Punktionen durch 

c 


6 V. W. 

6000 + 1000, 

44 

18* 

Meteorismus stark 

d 

e 


8 W. 

9 V* W. 

5500 +1300 
4900 ] 

00 

50 

24/20* 

24/20 

aufgetrieben. 

2 

M., m., 52 J. 

7 W. 

8000 j 

50 

15 


3a 

S., m., 47 J. 

7 W. 

3000 + 2000! 

47 

32/30* 


b 



4000 ! 

29/27 

V 


4a 

E.. m.. 55 J. 

1 W. 

5000 

47/43 

17 


b ! 


2 W. 

4000 + 300 

33/31 

22 * 


c i 


7 W. 

8500 

30 

a 


di 


9 W. 

7000 

32 

6 

f 14 T. nach letzter 

e 


10 W. 

9800 

39/36 

8 

Punktion. 

5 a H., w., 39‘J. 

3*/* Mon. 

6000 + 700 
9000 

47/42 

23/22* 

v 

Cirrh., kombin. mit 
Lebervenenthromb. 

b 


4 Mon. 

60 

c 


5 1 /, Mon. 

16000 

50 

V 

f 5 T. n. letzt. Punkt. 

6 

J., m., 68 J. 

ca. 4 W. 

13000 

45/44 

0 


7a 

H., m., 62 J. 

5 W. 

6500 

43 

15 


b 

6 W. 

7000 + 2400 

37 

15* 

*5* 7 T. nach letzter 

c 


ca. 7 W. 

9600 

45 

1413 

Punktion. 

8 

F., m., 41 J. 

3-4 W. 

3000 + 3000 

40 

25* 


9a 

S.. m., 27 J. 

8 W. 

10850 

1 40/34 

11/10 


b 


10 W. 

6600 + 5450 

! 50/45 

17* 


c 


12 W. 

11100 

42/38 

9 


d 


187, W. 

11180 

! 46 

8/7 


e 


157, W. 

10400 

45/38 

7/6 

t am Tage d. letzten 

f 


17 W. 

4050 

23 

V 

Punktion. 

10a 

B., w., 48 J. 

ca. 6 W. 

7000 

36 

i 10 

1 4 Tage n. letzter 

b 

77, w. 

45011 

23 

15 

Punktion. 

11 

L., m., 56 J. 

6 W. 

3500 

36,32 

| V 

1 

t 2 T. n. Punktion. 

12a 

L., m., 54 J. 

ca. 40 T. 

7000 + 550 

1 35 

, 8* 


b 


60 T. 

6000+450 

40 

15* 


c 


75 T. 

8450 

; 41/39 

, 20/19 


13 

M., m., 58 .T. 

% J. 

7200 + 500 

j 33 

i 13* 

f 10 T. 11 . Punktion. 

14 

Schm.,m.,51J 

. 2 W. 

4400 

j 33/31 

| 14/13 


15 

G., m., 61 J. 

3 W. 

3500 

\ 33/27 

1 ? 

Lues? Cirrhosis? 

16a 

V., m., 38 J. 

! 10 T. 

3000 + 500 

32 27 

14,12 

-J- 14 T. nach letzter 

b 

' 1 Mon. 

4200+1400 

1 40/38 

15/13 

Punktion. 

17 a 

Sch., m., 44 J 

. 37, M. 

8500 + 700 

30/27 

3.5* 

27, W. vor Punktion 

b 

47, M. 

10800 

41/38 

i 9 

a außerh. d. Klinik 

c 


5 M. 

12700 

43 41 

' 14 

punktiert. 

d 

1 

! 57, M. 

13600 

55/53 

1 16/14 

18 

W., m., 47 J. ca. 8 W. 

2800 

25 

15 

i am T. d. Punktion. 

19 a 

St., m., 47 J. 3 Mon. (?) 

8000 

25 

*J 


b 

1 

37, Mon.‘ 

l 7000 

1 25 

‘ J 



*) Der Druck ist gemessen nach Ablaß des in der betreffenden Rubrik durch 
die erste Zahl angegebenen Fliissigkeitsmenge. 
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Nr. 

Name, 

Geschlecht, 

Alter 

Dauer 

des 

Ergusses 

Größe des 
Ergusses in 

ccm 

Anfangs- 
druck 
in ccm 

Enddruck 

Flüssigk. 

Bemerkungen 

20 a 

B., m., 59 J. 

8 W. 

4800 

2218 

3 


b 


6 W. 

9450 

42/39 

o 


c 


11 W. 

8000 + 1600 

28/24 

7/6 

f 18 T. nach letzter 

d 


13 W. 

8000 

32 

y 

Punktion. 

21 

S., m., 47 J., 

• 14 T. 

7100 

15 

7/6 




Peritonitis 

c a r c i n o s a. 


22 a 

G.. m., 49 J. 

3 W. 

3500 + 500 

60 

20 * 

Starke Spannung u. 

b 


6 w. 

6500 

45 

y 

Derbheitd. Bauch¬ 

c 


7 V* W. 

4000 + 300 

4536 

2 (1* 

decken d. Krebs. 

d 


97. w. 

4700 

40/36 

y 

Infiltrat, bedingt. 







f kurz n. letzter 







Punktion. 

23 a 

N., w., 67 J. 

3 W. 

7500 

60/50 

8/6 


b 


6 W. 

5000 

36 

l4 


c 


6'4 W. 

2200 + 4300 

33 

17* 

f 2T.n.letzt. Punkt. 

24 

S., m., 40 J. 

37 . w. 

6000 

47/43 

17/15 


25 

B., m., 27 J. 

3 W. 

9300 

46 

3 

Periton. care. (?) s. 


| 





tuberc. (?) 

26 a 

H, w., 43 J. 

3 M. 

7000+1300 

45 

19* 


b 


3* 4 M. 

11700 

45 

15 

i 

c 


47* M. 

10000 + 300 

50 

17* 


27 

H., m., 60 J. 

10 W.(?) 

9000 + 400 

42/32 

19* 


28 a 

K., m., 26 J. 

2 W. 

60! X) + 500 

40/38,5 

10 * 


b 


3 W. 

3000 + 360 

36 

12 * 


c 


47, w. 

2270 

37,32 

9/8 


21 ) 

M., w. ? 64 J. 

5 M. (?) 

4000 + 5000 

38/37 

22 * 


30 

S., m., 54 J. 

6 W. 

9000 + 1900 

38/36 

12 * 




77* W. 

5500 

V 

•> 




9 V, w. 

12000 

40 

16'., 


31 

J., vv., 50 J. 

y 

7300 

32/27 

7 

14 T. vorher Punkt. 






l 

draußen. 

32 

K., m., 45 J. 

ca. 10 W. 

1 4600 

j 30 

1 ? 


33 

T., in., 39 J. 

ca. 2 7» M. 

4500 + 350 

; 30 

! 18/14* 


34 a 

B., w., 63 J. 

2'/. M. 

j 5800 

27 25 

8.6,5 


b 


3 M. 

8500 

41/34 

6,5/5 


35 a 

M., w., 30 J. 

3 4 M. 

! 1700+1400 

! 25 23 

15/4* 


b 


1 4- 3 W. 

! 6000 

32 

! 5 

1 


Pfortaderstauung d. Carcinom. 

18/16* 

8 

17,5/17* 

18/17 * f am Tage nach der 
1,5/0 | letzten Punktion. 

25* if 4 T. nach letzter 
10 Punktion. 

1,5/1 !f 3V2 W. n. Punkt. 
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36 a 

' M., m., 54 ,J. 

67 » w. i 

9500 + 500 1 

38 84 

b 


10 w. 1 

12000 1 

! 38/35 

c 

j i 

12 W. 

10000 + 4000 

4139 

d 


14 W. 

12000 + 5000 

51/49 

e 


15'/ 2 W. 

12000 

29/27 

37 a 

\v., 56 J. 

1 W. 

15<X> + 1500 

35 

b 


3 W. 

6800 

40 

38 j 

M., ni., 43 J. 

14 T. 

1 3000 + 300 

18,5/17 


*) cf. ]). 207. 


Google 






Über den intraabdominellen Druck bei Ascites. 


269 


Leberlues. 


Name, 

Dauer 

i Größe des 

J Anfangs- 

1 " " ; 

1 Enddruck 

Nr.! Geschlecht, 
Alter 

i 

des 

Ergusses 

- Ergusses in 
, ccm 

! druck 

I in ccm 

i 

Flüssigk. 

i Bemerkungen 

1 

69 a B., m., 67 J. 

ca. 5 M. 

10000 

1 40 

18 


b 

b'U M. 

13500 

35 

13 


c 

5'/* M. 

11000 

30 

7 


40 K., w., 64 J., j 

ca. 5 M. 

11000+800 

36/35 j 

11* 


41a W.. w., 39 J. 

8 M. 

8500+1000 1 

24 1 

5* 


b 

8*4 M. | 

6500 i 

24 j 

7 

t 2 T. nach letzter 

c 

9 M. J 

4000 | 

20 | 

9 

Punktion. 

42a M„ w.. 46 J. 

7 W. 1 

2000- 

4900 | 

15 ! 

10* 


b 

11 W. 1 

4000- 

4 700 


10* 


c 

14 W. 1 

6700 | 

23 i 

0 



Stauuug durch Herzschwäche. 


43 a 

W., w., 40 J. 

l 1 /* j. 

8000 

b 


1 J. 7 M. 

2350 

44 

K., ui., 51 J. 

ca. V* J- 

2000 +1000 

45 a 

St., w., 35 J. 

10 W. 

4000 + 5000 

b 


11 v, w. 

3800 

c 


13 W. 

40U0 

i 


14 W. 

5250 

e 


16 W. 

4250 

f 


17 W. 

3750 

46 

•T.. m.. 37. J. 

3'/, M. 

4750 

47 

G., m., 46 J. 

3—4 W. 

3500 

48 

T., w., 57 J. 

4 M. 

6200 

49 

R, w., 46 J. i 

3 J. 

10000+ 1000 

50 

R., w., 42 J. 

ca. 5 M. 

i 

2000 + 250 

51 

D., w., 5«/. J. 

4 M. 

1000 + 900 

52 a 

H., w., 35 J. 

14' , M. 

3600 + 24ÜO 

c 


18'/., M. 

4000 

e 

| 

20V, M. 

| 63<'0 + 1000 

8 


23' ., M. 

4000 + 2000 

i 

| 

i 27'/j M. 

1 6000 + 1000 

1 

( 

' 31* 2 M. 

1 7U00 -f 500 

n 

! 

1 35+ M. 

1 7000 

P 


i 40 M. 

: 7000 + 500 


4039 

13 

Mitralinsufficienz u. 

23 

8 

Mitralstenose. 

37 

29* 

Myocarditis. 

36 

9* 

Herzschwäche bei 

34 

+ 2/0 

I schwerer Kypho- 

44 

15 

! skoliose. 

40 

11/10 


38 

10 


27 

13 

i 

36 31 

19/15 

Mitralinsufficienz. 

32/31 

21 20 

Myocarditis. f 8 T. n. 

■ Punkt. 

30/29 

20/17 

Parench. Nephritis. 
Herzschwäche. 

25 

9* 

Myocarditis (früher 

1 29 X punktiert). 

24/20 

12/10* 

Komplizierter Herz¬ 
fehler. f 3 W. n. 
Punktion. 

17 

11,5* 

Pericard, adhaesiva. 

9 

ü 

35 * 

Myocarditis. 

32*31 

1110* 

i 

25 24 

11.5* 


30 

‘J.5* 


30,5 

*>r' 

13,5 * 

7 

1 y* 


34 



Peritonitis tuberculosa. 


53a Sch., m., 43 J. 3W. 9500 

b j 4'/* W. 6000 + 200 

54 J., m., 34 J. kurze Zeit 50)10-1-750 

53 H., m., 52 J. j 3 W. 1 0*00 

56 P., m.,30J.i V ■ 30;)0 

57 0., m., 17 J. ca. 2*4 W. 3500 4 - 700 

5B K., m., 18 J. | 6T. 3000 + 250 

*) cf. p. 267. _ 


43 i 

2 




40 i 

4* 

11 

T. 11. 

Punktion 

33 

10 * 




30 33 ; 

? 

:t i 

Mon. 

n. Punkt 

34 20 ; 


;t i 

Std. 

n. Punkt 

33 1 

15* 

j 



23/21 

10* 

j 
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Aus der medizinischen Klinik Tübingen. 

(Vorstand: Prof. Romberg.) 

Zur Kenntnis der sogenannten Endarteriitis infectiosa und 
der Knötchenbildung bei rheumatischer maligner 

Endokarditis. 

Von 

Dr. R. Takayasu, Osaka (Japan). 

(Mit 2 Skizzen und Tafel V.) 

Tin nachfolgenden sei über einen Fall von maligner rheuma¬ 
tischer Endokarditis berichtet, der sich in anatomischer Hinsicht 
durch einige Besonderheiten auszeichnet, welche bis heute in der 
deutschen Literatur überhaupt nicht und in der ausländischen nur 
ganz vereinzelt beschrieben sind. Auch sonst ist die Anzahl der 
hierher gehörigen anatomisch genauer untersuchten Fälle noch 
nicht groß. 

Zunächst ein kurzer Auszug der Krankengeschichte: 

8 jähriges Mädchen, am 11. Juni 1906 aufgenommen. Seit Februar 
1906 bat das Kind allgemeine Beschwerden. Im März trat Schwellung 
der mittleren Fingergelenke an der linken Hand auf, die jedoch bald 
verschwunden sei, starkes Herzklopfen, daueben choreatische Erscheinungen; 
nach einiger Zeit Ödeme der Beine, die seit 3. April nicht mehr zurück¬ 
gingen; später Ascites. 

Iiefund: Bei der Aufnahme starkes Ödem der Beine, des Gesichtes 
und des Handrückens. Erhebliche Dyspnoe und Cyanose. 

Herz: enorme Verbreiterung nach links (bis zur vorderen Axillar¬ 
linie*) und rechts (2 Finger breit rechts vom rechten Sternalrand): diffuse 
hebende Pulsation über der ganzen Herzgegend, besonders über dem 
rechten Ventrikel; dreiteiliger Rhythmus über der Basis; deutliches 
Hvutolisohes Schwirren an der Spitze; geringe aber deutliche herzsysto- 
jjjrhe J ugularvenenpulsation ; keine deutliche Accentuation des II. Pul- 
inoiuilton.H. Puls sehr beschleunigt, 120, dabei aber regulär, äqual. 

Ascites und mäßiger Meteorismus. Leber stark vergrößert, äuge* 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Zur Kenntnis der sogenannten Endarteriitis infectiosa etc. 


271 


deutete systolische Pulsation. Stauangsalbuminurie. Temperatur 36,2 0 
bis 37,0 0 am 1. Tage. 

Verlauf: Leichtes Fieber bis 38,4° abends. Nach vorüber¬ 
gehender kurzer Besserung der Herzkraft rascher Nachlaß trotz Digitalis¬ 
behandlung unter zunehmender Dyspnoe und Cyanose. Starkes An¬ 
wachsen der Ödeme. Puls sehr klein und jagend. Am 21. Juni 1906 
Exitus. 

Obduktion (Prof. Dietrich): 

Herz: über doppelt so groß als die Faust. 

Mitralis: sehr leicht für 2 Finger durchgängig. Die Klappen sind 
in der ganzen Ausdehnung der Schließungslinie von dicht stehenden 
warzigen Ablagerungen besetzt, welche fest aufsitzen und sich hart an¬ 
fühlen, nicht bröcklig sind. Die Klappen selbst sind im ganzen dünn, 
nur der freie Rand erscheint etwas dicker. 

Die Aortenklappen: schlußfähig, nicht verdickt noch verkürzt. Eine 
warzige Exkrescenz am Nodulus Arantii der mittleren Klappe und eine 
kammartige Auflagerung entlang fast der Hälfte der Schließungslinie. 

Tricuspidalis: sehr leicht für 2 Finger durchgängig. Einige kleinere 
Gruppen warziger schon festerer Erhebungen entlang der Schließungs¬ 
linie. Pulmonalis: ganz intakt. Nirgends im übrigen Körper sep¬ 
tische Veränderungen. 

Diagnose: Verruköße Endokarditis der Mitralis, der Aortenklappen 
und in geringerem Grade an der Trikuspidalis, geringe Hypertrophie und 
Dilatation des linken, ausgesprochene Hypertrophie des rechten Ven¬ 
trikels. Leichte Perikarditis und Hydroperikard. 

Es wurden zur histologischen Untersuchung entnommen und 
nach der Krehl’sehen Methode in Serienschnitten durchuntersucht 
nachfolgende Abschnitte des Herzens: 

1. ein 4 cm hohes Stück der Herzspitze, das linken Ventrikel, 
Septum und rechten Ventrikel einschließt; 

2. ein 4 cm breiter Streifen der Wand des linken Herzens in 
Hohe der Atrioventrikulargrenze mit Einschluß derselben. Jedes 
Stück wurde in Scheiben von ca. 1 cm Dicke zerlegt. Härtung in 
Müller-Formol und Einbettung in Celloidin. Die Scheiben wurden 
in Serienschnitten von 10—15 /i Dicke systematisch durchuntersucht. 
Färbung mit Hämalaun und van Giesen'scher Lösung und, wo 
notwendig, Färbung der elastischen Fasern nach Weigert; außer¬ 
dem Fettfärbung (Sudan-Hämalaun) der frischen Präparate. 

Die mikroskopische Untersuchung ergab: 

Die warzigen Exkrescenzen auf den erkrankten Klappen bestehen 
aus gewuchertem Bindegewebe, das ohne scharfe Grenze in das sub- 
endotheliale Gewebe des Yorhofendokards übergeht. Nirgends Nekrose. 
Auf der Oberfläche findet sich hier und da Thrombenmasse, die schon 
fcst mit der Unterlage verwachsen und im Begritt ist, sich zu organi¬ 
sieren. Im basalen Teil der Exkrescenz ziemlich viele neugebildete Ge- 
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fäße, die meist mit Blut gefüllt und von rundzelliger Infiltration umgeben 
sind. In der subendothelialen Schicht der Vorhofendokards zeigt sich 
leichte Vermehrung des Bindegewebes, durchsetzt von einem zarten Netz 
von elastischen Fasern, während die fibröse Klappenplatte und das Ven¬ 
trikelendokard ziemlich unversehrt bleiben. Kleinzellige Infiltration 
im Klappengewebe selbst ist im allgemeinen nicht sehr stark; nur in 
der Nähe der Ansatzstelle, die ziemlich gefäßreich ist, ist sie sehr deut¬ 
lich und besteht nicht nur aus Bundzellen, sondern auch aus polynucleären 
Leukocyten. Bakterien sind bei darauf gerichteter Färbung nirgend« 
zu finden. 

Es handelt sich also nach dem histologischen Befand 1 2 ) um eine 
rekurrierende verrucöse (rheumatische) Endokarditis, deren Alter 
etwa mit dem klinischen Beginn des Leidens zusammenfällt (3 Monate , 
soweit sich dies histologisch beurteilen läßt. 

Was den Befund am übrigen Herzen betrifft, so zeigt weitaus 
die stärkste Erkrankung das Myokard selbst, und zwar ist es 
vorzugsweise der Abschnitt aus der Gegend der Atrioventrikular- 
grenze. 

Dort sieht man starke Infiltration und zahlreiche Schwielen mit 
jungem kernreichen Bindegewebe. In ihrer Umgebung zeigen die Kerne 
des Herzmuskels oft starke Verlängerung oder Vergrößerung. In der 
Spitze des Herzens, besonders im Septum sind die Veränderungen nicht 
so stark und man bekommt mehr den Eindruck eines abgelaufeDen Pro¬ 
zesses. So sind hier die Schwielen nicht sehr kernreich und wenig mir 
Rundzellen infiltriert. Die Veränderung der Herzmuskelfasern zeigt durch¬ 
aus den Typ, wie er schon von vielen Seiten beschrieben worden ist: 
körnige Degeneration der Muskelfasern ohne wesentliche Fetteinlageruug, 
häufige Vakuolenbildung in den Papillarrauskeln und auch in den Tra¬ 
bekeln des rechten Ventrikels. 

Von Interesse ist die sog. Knötchenbildung, die zuerst von 
Aschoff -) als charakteristisch für rheumatische Myokarditis ge- 
schildert wurde. Sie ist bei unserem Fall wenig ausgeprägt. 

Man konnte in dem intermuskulären Bindegewebe an der Atrio¬ 
ventrikulargrenze kein solches Bild finden, wenigstens kein deutliches. 
An der Herzspitze dagegen wurden Bilder, welche als Knötchen gedeutet 
werden konnten, oft in den intermuskulären Bindegewebszügen des linken 
und des rechten Ventrikels getroffen (4 bis 5 in einem Gesichtsfeld bei 
schwacher Vergrößerung). Dort fanden sich gruppenweise zusammen* 
liegend, jedoch ohne besondere Anordnung aneioaudergereiht eine An¬ 
zahl von großen längsovalen bis spindelförmigen Zellen, die sich öfters 
durch feine Fortsätze unter sich zu verbinden scheinen (s. Figur 1 der 


1) Vgl. Küniger, Histologische Untersuchungen über Endokarditis. Arb. 
aus d. patliol. Institute zu Leipzig H. 2, 1003. 

2] Verhandl. d. deutsch, pathol. Gesellschaft 1005 p. 46. 
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Tafel V). Ihre Kerne sind groß, färben sich nur mäßig. So aus¬ 
gesprochene Bilder, wie Geipel 1 ) sie abgebildet hat, waren nirgends 
zu sehen. Zerfallsersclieinungen im Zentrum des Herdes fanden sich 
nirgends, ebenso nur ganz vereinzelte Riesenzellen, die nicht den Lang¬ 
haus’sehen Typ zeigen, sondern deren Kerne ganz unregelmäßig im 
Zentrum der Zellen zusammengestellt sind, ein Bild, das den Eindruck 
macht, als ob sie von konfluierten Zellen gebildet seien. In Überein¬ 
stimmung mit dem zuletzt geschilderten Fall von Aschoff 2 * ) (Nr. 29) 
und im Gegensatz zu seinen früheren Fällen, hat der Sitz der beschriebenen 
Zellanhäufungen keinerlei ausgesprochenen Beziehungen zu Gefäßen. 

Es kann also, wie schon betont, von typischen Knötchen hier 
kaum die Rede sein. Beschaffenheit und Anordnung der Herde er¬ 
innern vielmehr an das, was schon von vielen Autoren (Romberg :i ), 
Ribbert 4 ), Sellentin 5 ) usw.) bei Myokarditiden verschiedener 
Genese beschrieben worden ist, nur stellt es offenbar eine beträcht¬ 
lich stärkere Ausprägung dar. Allem Anschein nach nimmt unser 
Befund die Mitte zwischen dem Typ der Aschoff-G ei persehen 
Knötchen und den von Romberg u. a. beschriebenen Verände¬ 
rungen ein. Er ist in dieser Weise bislang noch nicht beschrieben. 

Besonders auffallend und bemerkenswert ist eine Veränderung 
an den kleineren Arterien des Myokards in unserem Falle. 
Sie findet sich nur vereinzelt und zwar ausschließlich in der Herz¬ 
spitze, dort jedoch an mehreren weit auseinander liegenden Stellen. 
Der Durchmesser der befallenen Arterien beträgt 59 u bis 185 u. 

Die Veränderung charakterisiert sich folgendermaßen: 

Anstatt eines regelmäßigen runden Lumens findet sich nur ein 
solches von Halbmond- resp. Halbkreisform (Figur 2 der Tafel V). 
Diese Veränderung ist dadurch bedingt, daß das ursprüngliche Lumen 
der Arterie, das noch angedeutet erscheint, bis zu einem großen Teile 
von einer Gewebsneubildung ausgefüllt ist. Sie zeigt eine grobkörnige 
unregelmäßige Struktur, in die zahlreiche Kerne von endothelialem Typ 
eingelagert sind. Bei Untersuchung mit Immersion erkennt man, daß 
es sich offenbar um quergetroffene Faeerzüge handelt. Zwischen ihnen 
liegen einzelne Vakuolen. Media und Adventitia der Arterie scheinen 
vollkommen intakt, auch bei Elastikafärbung läßt sich an ihnen keine 
Verminderung der elastischen Fasern erkennen, wohl aber zeigen sich 
m dem das Lumen ausfüllenden Gewebe nicht sehr zahlreiche, eben er¬ 
kennbare feine elastische Fasern. Das freigebliebene spaltförmige Lumen 


1) Deutsches Archiv f. klin. Med. Bd. 85, p. 75. 

2) Aschoff u. Ta war a. Die heutige Lehre von der pathol.-auat. Grund¬ 
lage der Herzschwäche 1900 p. 42. 

5) Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. 48 p. 3f>9. 

4) Mitteilungen aus den Grenzgebieten d. Med. u. Chirurg. Bd. 5 p. 1. 

o) Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 54 p. 298. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



274 


X. Takayasu* 


fl 


ist in normaler Weise von allen Seiten durch Endothelzellen aasgekleidet. 
Unter ihnen finden sich mitunter Biesenzellen mit zusammengebänftet 
Kernen, die in das Lumen hervorragen. Letzteres ist meist leer, zeigt 
nur an einzelnen Stellen rote oder weiße Thromben. 

Verfolgt man derartig veränderte Gefäße im Serienschnitt weiter, 
so zeigt sich, daß diese Dickenznnahme der Arterienwand nur auf 
einen beschränkten Abschnitt des Gefäßes sich erstreckt, 
etwa 60—270 //. Der Übergang in das normale Lumen vollzieht 
sich sowohl nach peripher wie zentral von der verdickten Stelle 
ziemlich rasch, so daß das Ganze eine Art langgestreckter Stenose mit 

exzentrisch gelegenem Lumen dar¬ 
stellt (s. nebenstehende Skizze 1). 
In der Umgebung solcher Ar¬ 
terienstrecken finden sich anf- 
fälligerweise keinerlei Spuren 
stärkerer Schädigung des Muskel¬ 
gewebes, weder frische noch 
ältere. Gelegentlich ist wohl eine 
Schwiele in der Nähe, jedoch ist 
ein sicherer Zusammenhang zwi¬ 
schen Arterien Veränderung und 
Schwielenbildung nicht festzn- 
stellen, nnd ebensowenig ein 
solcher mit den oben erwähnten 
Herden in den Muskelinterstitien. 

Wenn man sich fragt, wie 
diese Gefäß Veränderung zu deuten 
ist, so gibt die Literatur nur spär¬ 
lichen Aufschluß. Daß Gefäß¬ 
veränderungen im Herzen bei akuten Infektionskrankheiten Vor¬ 
kommen können, ist ja wohl bekannt. Jedoch die Beschreibungen, 
die davon gegeben werden, stimmen im allgemeinen wenig mit 
unserem Befunde überein. Offenbar ist das, was Geipel b in seinem 
letzten Fall von rheumatischer Myokarditis schildert, von anderer 
Art. Er sah in der Wand der kleinsten und mittleren Arterien 
Zerstörung der Elastica und Media und wiederholt eine zeitige 
pilzförmige Wucherung der Intima in das Gefäßlumen. Bei unsere© 
Fall fehlt jedoch jedes Anzeichen von Zerstörung der Wandung. 

Am meisten paßt auf unseren Befund das. was die Franzosen 


Skizze 1. 



1) Münch, nid. AVuchenschr. 1907 p, 10.>7 
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(zuerst Haydn 1 ), dann Martin 2 * ), Landouzy und Siredey 8 ), 
Huguenin 4 ) usw.) als endarterite hyperplastique resp. akute Form 
der Endarteriitis obliterans progressiva (Martin) bei verschiedenen 
Infektionskrankheiten (Typhus, Diphtherie und Variola) beschrieben 
haben. Nach ihnen ist in diesen Fällen die Intima häufig verdickt, 
„sinueuse“ und unregelmäßig; die Intimazellen sind gewuchert und 
verwandeln sich späterhin in spindelförmige Körperchen, dann in 
ein fibröses Gewebe, das ins Lumen hineinwächst und dieses ver¬ 
engt. Diese entzündliche Wucherung kann in der Form auftreten, 
daß sie eine fast gleichmäßige W 7 andverdickung bildet. Seltener 
lokalisiert sie sich auf einzelne Stellen der Wand und verursacht 
fibröse oder fibrosarkomatöse Auswüchse, die ins Lumen hervorragen. 
Media und Adventitia sind dabei nach dieser Schilderung von zahl¬ 
reichen neugebildeten Zellen durchsetzt. 

Noch besser entspricht unserem Befund das Bild, das Cowan 5 ) 
von einem einige Monate alten Fall von Aortenklappenendokarditis 
in der Nähe der affizierten Klappen an kleineren Arterien fand. 
Seine Abbildung stimmt im wesentlichen vollkommen mit der unseligen 
überein, nur daß in unserem Fall jede frische entzündliche Er¬ 
scheinung fehlt. 

Krehl 6 ) erwähnt kurz Veränderungen ganz ähnlicher Art bei 
8 Fällen von Klappenfehlern: eine Verdickung der Arterienwand, 
besonders der Intima, dadurch bedingt eine Verengerung des Lumens, 
häufig Kernwucherung in der Wand, zuweilen Kundzellen in der¬ 
selben, und in nicht wenigen Fällen eine hyaline Umwandlung des 
Wandgewebes. 

Die erwähnten Autoren nehmen an, daß die von ihnen beob¬ 
achteten Veränderungen entzündlicher Natur sind. Speziell die 
französischen Autoren haben das schon durch die Bezeichnung 
Endarteriitis hyperplastica zum Ausdruck gebracht. Auch Cowan 
schließt sich ihnen an, während sich Krehl über die Bedeutung 
seines Befundes nicht näher ausspricht. Ein Beweis für die Richtig¬ 
keit dieser Anschauung ist jedoch bis jetzt noch nicht erbracht. 

Auch in unserem Fall wird man wohl zunächst an eine ent- 

1) Archive de Physiologie norm, et pathol. II, p. 708, 1869 und III, p. 428, 

1870. 

2) Revue de nied. I, p. 389, 1881 und III, p. 104, 1883. 

3,i Ebenda V, p. BOI. 188.') und VII, p. 922, 1887. 

•fi Ebenda VIII, p. 1003, 1888. 

*>) Journal of pathoh'gy and bacteriology IX, 87, 1904. 

6) Deutsch. Archiv f. kliu. Med. IM. 40, S. 4ö4. 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 9f>. Bd. 19 
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zündliche Wucherung der Intima denken, zumal da der geschilderte 
Befund an den Arterien sich mit dem der Franzosen und ganz be¬ 
sonders mit der Abbildung von Co wan deckt. Auffällig wäre aber 
bei dieser Deutung, daß die Arterienveränderung sich hei uns gerade 
da findet, wo sonst die geringsten Entzündungserscheinungen vor¬ 
handen sind, nämlich in der Herzspitze. In der Gegend der Atrio¬ 
ventrikulargrenzen, wo sehr ausgedehnte, starke Entzündungs¬ 
erscheinungen nachweisbar sind, sind die Arterien vollkommen 
intakt. Weiter ist sehr bemerkenswert, daß sich nirgendwo in den 
veränderten Arterien eine Erscheinung nachweisen läßt, welche 
auf eine entzündliche Provenienz hindeuten würde. 

Die genaue Durchmusterung meiner Präparate bat mir eine 
andere Deutung sehr viel näher gelegt. Ebenfalls in der Hera- 
spitze findet sich eine Stelle, die auf Fig. 3 der Tafel Y wieder¬ 
gegeben ist. 

Hier zeigt Bich im Muskelinterstitinm ein kleines Gefäß von rundem 
Lumen, das vollständig mit einer homogenen Masse ausgefüllt ist. Diese 
Masse färbt sich nach van Gieson braunrot. 

Die Wand des Gefäßes mit ihrem endothelialen Besatz ist noch 
deutlich zu erkennen. An der einen Seite ist die hyaline Masse durch 
einen Spalt von dem Gewebe getrennt, der durch die Schrumpfung bei 
der Präparation entstanden ist. In der Mitte der hyalinen Masse liegen 
ringförmig angeordnet Zellen von endothelialem Typ, ebenso sind solche 
zerstreut an anderen Orten der hyalinen Masse gelegen. Man sieht ferner 
auf der einen Seite deutliches Eindriugen von gewucherten Bindegewebs¬ 
zellen in die hyaline Masse und diese selbst ist bereits mit feinen Binde- 
gewebszügen durchsetzt, die besonders von der Stelle, wo bereits eine 
Verklebung mit der Gefäßwand eingetreten ist, Vordringen. 

Das ganze Bild ist zweifellos das eines in Organisierung be¬ 
findlichen Thrombus. Verfolgt man dieses Bild nach zentralwärts 
in Serienschnitten weiter, so hört der Thrombus sehr bald auf, und 
die Wand des Gefäßes zeigt deutliche Arterienstruktur, viel aus¬ 
gesprochener als auf der wiedergegebenen Figur 3. Geht man nach 
der Peripherie zu weiter, so ergeben sich Verhältnisse, wie sie in 
der umstehenden Skizze 2 anschaulich gemacht werden sollen: 

Die thrombosierte Arterie macht eine Biegung und verengert 
sich gleichzeitig beträchtlich. An der Biegungsstelle hört der 
Thrombus auf. Sowohl nach zentralwärts wie auch nach der 
Peripherie hin ist dieses Aufhören ganz unvermittelt. Die Länge 
der thrombosierten Strecke beträgt ca. 75 p, also etwa ebensoviel 
wie die der eigentümlichen oben beschriebenen und auf Fig. 2 Taf.V 
wiedergegebenen exzentrischen Arterienstenose. In der Umgebung 


Google 


Original from 

UNIVERS1TY OF CALIFORNIA 



Zur Kenntnis der sogenannten Endarteriitis infectiosa etc. 


277 


Skizze 2. 


Stelle der 
Figur 3 anf 
Tafel V. 



des thrombosierten Gefäßes findet sich ebensowenig wie bei dort 
irgendwelche stärkere Degeneration oder sonstige Zerstörung des 
Gewebes. 

Vergleicht man Figur 2 und 
Figur 3 auf Tafel V, sowie die 
entsprechenden Skizzen 1 und 2 
miteinander, so fällt die große 
Verwandtschaft beider Bilder 
ohne weiteres ins Auge, und man 
wird nicht fehlgehen, wenn man 
die auf Figur 2 dargestellte Ar¬ 
terienveränderung alsein späteres 
Stadium desselben Prozesses be¬ 
trachtet, dem Figur 3 seine Ent¬ 
stehung verdankt. Der ganze 
Charakter des Gewebes, welches 
in Figur 2 das Lumen der Ar¬ 
terie verengert, entspricht dieser 
Vorstellung weitaus am besten, 

und damit läßt sich auch ohne Schwierigkeiten erklären, warum 
jegliche deutliche entzündliche Erscheinung dort fehlt. Es wäre so 
mit das Bild, das Figur 2 auf Tafel V wiedergibt, zu deuten als 
das eines rekanalisierten Thrombus, von dem noch Reste in Form 
von fibrösen Massen in das Gefäßlumen hervorragen und so eine 
Stenose des Gefäßes an zirkumskripter Stelle bedingen. Diese 
Thromben verdanken aller Wahrscheinlichkeit nach ihrer Ent¬ 
stehung nicht einer Thrombose, sondern multiplen Embolien. Da¬ 
für spricht die Tatsache, daß an nahezu allen Klappen des Herzens 
sich beträchtliche endokarditische Auflagerungen fanden. Material 
zu Embolien war demnach genügend vorhanden; es läßt sich aus 
dem oben wiedergegebenen Befunde an den Klappen nicht nur das 
Vorhandensein eines frischen Embolus erklären, sondern auch das 
bereits völlig organisierter, wie sie Figur 2, Tafel V darstellt. Weitere 
Anhaltspunkte für die Embolusnatur gibt die Art des Arterien¬ 
verschlusses, speziell bei dem frischeren Embolus (Figur 3, Tafel V). 
Der Thrombus hört dort wie erwähnt zentralwärts und peripherie- 
wärts plötzlich auf und zwar nach der Peripherie zu bemerkens¬ 
werterweise gerade an der Stelle, wo die Arterie eine Biegung 
und plötzliche Verengerung erfährt. Es ist also nur ein ganz 
kurzer Abschnitt der Arterie propfartig an einer Stelle ausgefüllt. 
wo dem weiteren Vordringen eines Embolus sich ein mechanisches 
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Hindernis in den Weg stellt. Ganz analoge Verhältnisse zeigt der 
ältere rekanalisierte Embolus. Danach dürfte es wohl kaum zweifel¬ 
haft sein, daß die Arterienveränderung nicht als eine End- 
arteriitis hyperplastica, sondern als Residuum kleiner 
Embolien mit sekundärer Rekanalisierung zu deuten ist 
Diese Deutung gilt zunächst nur für unseren Fall. Hier glaube 
ich genügend Anhaltspunkte für die Richtigkeit einer solchen An¬ 
schauung beigebracht zu haben. Der Vergleich zwischen unseren 
Bildern und der Schilderung und Abbildung der Franzosen und 
Cowan’s zeigt aber, daß mindestens ein Teil der von ihnen als 
Endarteriitis hyperplastica gedeuteten Veränderungen mit dem 
Befunde in meinem Fall identisch ist, und so scheint es mir sehr 
wahrscheinlich, daß auch sie auf gleiche Weise zu deuten sind. 
Diese Erklärung erscheint viel annehmbarer, als die einer 
hyperplastischen Intimaverdickung, die nur auf eine ganz kurze 
Strecke einer sonst gesunden Arterie sich erstreckt. Die Frage, 
inwieweit die anderen, von den Franzosen beschriebenen Arterien¬ 
veränderungen, die sich nicht mit unseren Befunden decken, als 
Endarteriitis hyperplastica zu deuten sind, soll hier nicht weiter 
berührt werden. 

Wenn man unsere Deutung zugrunde legt, so könnte es viel¬ 
leicht verwunderlich erscheinen, daß in der Umgebung solcher steno- 
sierten Arterien so wenig von Schädigung oder Zerstörung des 
Gewebes bemerkbar ist, aber die Verhältnisse an dem frischeren 
histologisch offenbar erst tagealten Embolus zeigen, daß das Herz 
allem nach imstande ist, zirkumskripten Verschluß von kleinen 
Arterien ohne wesentlichen Nachteil für das umgebende Myokard 
zu ertragen; denn auch dort finden sich keine Gewebeschädigungen, 
wie sie sonst durch arterielle Anämie an anderen Organen hervor- 
gerufen zu werden pflegen. 

Die Erklärung dafür gibt uns wohl die Tatsache, daß das 
Herz ein ganz besonderes r eiches Anastomosennetz besitzt, so daß 
die Verstopfung einer kleinen Arterie sofort von genügend reich¬ 
lichen KoIJateralen ausgeglichen werden kann, eine Tatsache, auf 
die besonders nachdrücklich die Versuche von Hirsch und Spalte¬ 
holz 1 ) hinweisen. 

Z u s a m m e n f a s s u n g. 

Bei einem Fall von rheumatischer maligner Endokarditis fanden 

sich: 

1) Deutsch, uied. tVochenselir. 1307 p. 730. 
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1. Großzellige Herde in den Muskelinterstitien, welche nicht 
das vollausgebildete Bild der Aschoff-Geipel’sehen Knötchen 
bieten, sondern aller Wahrscheinlichkeit nach ein Vorstadium der¬ 
selben darstellen und die Mitte zwischen ihnen und den von Böm¬ 
berg u. a. beschriebenen großen Zellen einnehmen. 

2. Eigenartige Veränderungen kleinerer Herzarterien, welche 
dem Bilde entsprachen, das die Franzosen als Endarteriitis hyper- 
plastica bezeichnen. Die nähere Untersuchung ergab, daß das 
Zustandekommen dieser Veränderung in unserem Falle auf andere 
Weise zu denken ist. Es handelt sich nicht um eine hyperplastische 
Endarteriitis, sondern um alte multiple rekanalisierte Emboli, welche 
von den endokarditischen Auflagerungen der Klappen stammen. 


Erklärung der Abbildungen anf Tafel V. 

Fig. 1. Großzellige myokarditische Herde im Interstitium des linken Ven¬ 
trikels. etwa 1,3 cm \on der Spitze entfernt, Vergrößerung Leitz I. 6. 

Fig. 2. Stenosierte Arterie in der Spitze des linken Ventrikelg. Vergröße¬ 
rung Leitz I. 6. 

Fig. 3. Tlirombosierte Arterie des linken Ventrikels in der Gegend der 
Spitze. Vergrößerung Leitz 1.6. 
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Aus der inneren Abteilung des Krankenhauses „Kindlein Jesu- in 
Warschau (Dr. T. v. Dun in). 

Beiträge zur Lehre vom Purin Stoffwechsel und znr Frage 
über den Alkoholeinfluß auf die Harnsäureausscheidung. 

Von 

Dr. Anastazy Landau, 

Assistenten der Abteilung. 

(Mit 5 Kurven.) 

Die weiter unten angeführten Untersuchungen sollten ursprüng¬ 
lich die Frage entscheiden, ob und inwiefern der Alkohol auf den 
PurinstoffWechsel und die Ausscheidung der Purinstoffe von Einfluß 
ist. Nach den klinischen Beobachtungen war es vorauszusehen, 
daß der Alkohol in dieser Beziehung kein indifferenter Körper ist, 
da er, wie bekannt, von einem sehr schädlichen Einfluß auf den 
Verlauf der Gicht, par excellence der Erkrankung des Purinstoff- 
Wechsels, ist. Der beste Beweis dafür stellt die Tatsache dar. daß 
in den Vorschriften aller Gichtkenner der Alkohol entweder sehr 
beschränkt oder sogar aus der Ernährung der Gichtkranken voll¬ 
kommen ausgeschlossen ist. Inwiefern aber die Stellung des Al¬ 
kohols in dem allgemeinen Stoffwechsel mehr oder weniger auf¬ 
geklärt ist, insofern fehlt es uns an wissenschaftlicher Begründung 
der eben erwähnten und auf dem Wege der groben Empirie ge¬ 
wonnenen Tatsache. Wir wissen, daß der Alkohol im Körper fast 
vollständig bis zmn Wasser und Kohlensäure oxydiert wird, daß 
er die Fette lind die Kohlehydrate in isodynamischen Mengen 
vertreten kann, und daß er fast ebenso wie die beiden letzteren 
Körper den Eiweißunibau zu beschränken imstande ist. 

Die Untersuchungen über den Alkoholeinfluß auf die Aus¬ 
scheidung der Purinkörper resp. der Harnsäure beim gesunden 
Menschen sind schon mehrmals durchgeführt worden, doch ist die 
erwähnte Frage bis jetzt keinesfalls gelöst; und zwar gehören fast 
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alle diese Versuche zu der Zeit, als man die exogene und die 
endogene Harnsäure voneinander noch nicht unterschied und die 
einzelnen Stufen des Purinstoffwechsels noch nicht kannte. Ob¬ 
wohl denn also die untersuchten Individuen eine möglichst gleich¬ 
mäßige Kost erhielten, fanden die einen Autoren (Rosemann (1), 
Leber (2)) keine Veränderungen in der Harnsäureausscheidung 
unter dem Alkoholeinfluß, die anderen (L a q u e u r (3)) konstatierten 
eine Verminderung und noch andere (Herrmann (4), Rosen¬ 
feld (5)) eine Vermehrung der Harnsäure im Harne. Unter den 
neueren Arbeiten finden wir diejenigen von Beebe (6) und von 
Pol lack (7). Leider sind die Untersuchungen von Beebe eben¬ 
falls bei gemischter Ernährung ausgeführt und der endogene sowie 
der exogene Harnsäureanteil nicht genügend isoliert worden. Nach 
diesen Untersuchungen sollen 150 ccm Whisky (45°/ 0 Alkohol) die 
Harnsäureausscheidung ein wenig (um 0,05 g täglich) vermehren; 
dies ist nach Beebe von den Störungen der exogenen Purinkörper 
abhängig zu machen, da der Alkohol bei einem hungernden Indi¬ 
viduum ohne Einfluß auf die Harnsäureausscheidung blieb. Pollack 
untersuchte nicht den akuten Alkoholeinfluß, sondern die Störungen 
des Purinstoffwechsels bei Alkoholikern. Die Resultate seiner 
Versuche lassen sich folgenderweise zusammenstellen: der endogene 
Harnsäurewert ist bei manchen Alkoholikern ziemlich klein (unter 
0,3g täglich); die Ausscheidung der exogenen Harnsäure ist ver¬ 
mindert (Ü-Retention) und gleichzeitig verzögert: während die 
exogene Harnsäuremenge bei gesunden Menschen in den Untersu¬ 
chungen von Po Hack 30°/ o — 38% des eingeführten Purin-N be¬ 
trug, sank diese Zahl bei manchen Alkoholikern bis 5,3°/ 0 —7,5%. 
Einen kleinen Beitrag zur Frage der Harnsäureausscheidung bei 
Alkoholikern finden wir noch in der Arbeit von Bloch (8); er 
konstatierte nämlich eine verzögerte Ausscheidung der exogenen 
Harnsäure bei einem Patienten mit leichter Lungentuberkulose 
und Abusu in Baccho. Nach Darreichung von 10 g Nucleinsäure 
dauerte bei ihm die Harnsäureausscheidung 5 Tage statt normaler¬ 
weise 3—4 Tage: die gesamte exogene Harnsäuremenge blieb je¬ 
doch in normalen Grenzen und betrug 50,9 % des Purin-N. 

Der Umfang unserer eigenen Versuche, welcher zunächst nur 
auf die Frage des Alkoholeinflusses auf den Purinstoffwechsel be¬ 
schränkt werden sollte, mußte notwendigerweise erweitert werden, 
da ich die wichtigsten Punkte des normalen Purinstoffwechsels zu 
berühren mich gezwungen fühlte. Wie bekannt, dienten die bahn¬ 
brechenden Untersuchungen von E. Fischer und von Horbae- 
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zewski als Wegweiser für die späteren Untersucher und erlaubten i 
einerseits den Purinstoffwechsel von dem Gesamtstickstoffwecbsel 
sowie den endogenen und den exogenen Purinstoffwechsel zu elimi¬ 
nieren, andererseits die einzelnen Stufen des letzteren zu entdecken 
und zu zeigen, daß er aus einer Reihe von einzelnen Gliedern be¬ 
steht, welche durch die Tätigkeit von 4 verschiedenen Enzymen 
gebunden sind: die Nuclease, die Desamidase, die Xanthinoxvdase 
und das urikolitische Ferment. Was den normalen Purinstoff¬ 
wechsel betrifft, so beziehen sich unsere Untersuchungen haupt- I 
sächlich auf die Ergebnisse von Burian und Schur (9), die in [ 

Kürze folgenderweise lauten: 1. die Ausscheidung der endogenen 1 
Harnsäure resp. des endogenen Purin-N ist individuell ver¬ 
schieden; 2. die Ausscheidung der exogenen Harnsäure resp. des 
exogenen Purin-N ist von individuellen Einflüssen unabhängig und 
beträgt ca. 50% des eingeführten Purin-N; 3. die urikolitische 
Fähigkeit ist bei allen Menschen gleich und entspricht mehr oder 
weniger der Hälfte der Harnsäureproduktion. Diese drei Haupt¬ 
schlüsse sollen weiter unten eine detaillierte Revision finden. 

Alle unsere Versuche, die an 8 Individuen ausgeführt wurden, 
dauerten (mit Ausnahme des I.) je einige zwanzig bis einige 
dreißig Tage. Die ganze Zeit erhielten die Patienten eine gleich¬ 
mäßige Kost, welche aus 1%—1% 1 Milch, 300—400 g Weißbrot, 

4 Eiern, 50 g Butter, 100—150 g Käse und 1—2 Äpfeln bestand. 

Die genannte Ernährung kann als purinfrei gelten, da die Spuren 
von Purin-N, welche in den erwähnten Speisen sich findeD, ver¬ 
nachlässigt werden können. Vom kalorischen Standpunkt aus war 
diese Diät vollständig genügend (2300—2800 Kal.); dies wird auch 
dadurch bewiesen, daß das Körpergewicht der untersuchten Personen 
am Ende des Versuches entweder stehen blieb oder sogar um einige 
Hundert Gramm größer wurde. Zu meinen Versuchen habe ich 
vorwiegend Patienten mit der Diagnose Neurasthenie gewählt, bei 
denen eine längere klinische Beobachtung kein anatomisches Sub¬ 
strat für die Beschwerden finden ließ. Es waren solcher Fälle 6: 
der siebente Patient suchte das Krankenhaus auf wegen Schmerzen 
im rechten Arm; es handelte sich nm die Kompression des Brachial- 
plexus durch das unregelmäßig verwachsene Schlüsselbein (trau¬ 
matische Fraktur); bei dem achten Patienten schließlich lautete 
die Diagnose: Alcoliolisnuis chronicus, Gastritis alcoholica, Tabes 
ineipiens. Jeder Versuch bestand aus 3 Hauptperioden: 1. die 
alkoholfreie Periode, 2. die Alkoholperiode und 3. eine kurze Nach¬ 
periode. Der Alkohol wurde den Patienten in Form eines 56%igen 
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Schnapses dargereicht, und zwar 150 ccm (5 mal 30 ccm) täglich, 
was 84 ccm absoluten Alkohol entspricht; der Patient III erhielt 
nur 75 ccm Schnaps = 42 ccm absoluten Alkohol täglich. Die alko¬ 
holfreie sowie die Alkoholperiode lassen sich wiederum in 2 resp. 
3 Abschnitte teilen, von denen der erste eine Periode der purin- 
freien Ernährung ohne Zusätze darstellte (die endogene Purinkörper¬ 
ausscheidung); in den übrigen Perioden erhielten die Patienten 
außer der purinfreien Kost noch einen Purinzusatz (die exogene 
Purinkörperausscheidung). Bei der Wahl der Purinstoffe habe ich 
den chemischen Präparaten den Vorzug gegeben, in denen der 
Gehalt an Purinkörper genau bestimmt werden kann; deswegen 
habe ich meinen Versuchspersonen einerseits chlorsaures Hypo¬ 
xanthin, andererseits hefenucleinsaures Natron dargereicht. Die 
Anwendung der reinen chemischen Produkte besitzt einen großen 
Vorteil im Vergleich zum Fleisch oder zur Thymus. Es ist kaum 
anztinehmen, daß das Fleisch sowie die Thymus immer dieselbe 
Purinstickstoffmenge enthielten; es ist eher zu vermuten, daß in 
dieser Hinsicht Unterschiede bestehen, welche von der Tierart so¬ 
wie von der Herstellungsart der Speisen abhängig sind. 1 ) Die 
ganze Purinstoffmeuge, welche je 1,5 g chlorsaures Hypoxanthin 
oder je ca. 10 g nucleinsaures Natron entsprach, erhielten die 
Kranken an einem Tage. Ich ging dabei von dem Standpunkte 
aus, daß nur große Purinstickstoffmengen, welche in kürzester Zeit 
dargereicht werden, die Störungen des Purinstoffwechsels ergeben 
können, nnd daß die letzteren leicht vermißt, wenn die Purinkörper 
in kleinen Dosen obwohl längere Zeit eingeführt werden. 

Das Hypoxanthin wurde in einer schwachen Salzsäurelösung 
(100 ccm einer 0,2 °/ 0 HCl-Lösung) und zwar fünfmal täglich je 
20 ccm, das nucleinsaure Natron dagegen in Pulverform 3—4 mal 
täglich je 3 g in Oblaten dargereicht; das letztere wurde zusammen 
mit Magisterium Bismuthi gegeben um die eventuelle Diarrhöe zu 
vermeiden. Das von Merck stammende chlorsaure Hypoxanthin 
war, wie die Analyse ergab, ein vollständig reines Präparat: 0,1977 g 
Substanz enthielten (nach Kjeldahl bestimmt) 59.08 mg N, da¬ 
nach enthält lg Substanz 0,2983 g N; die Berechnung nach der 
Formel C 5 H 4 N 4 0-HCl -f- H>0 ergibt für lg Substanz 0.2916 g N. 
Wie ersichtlich, liegt der Unterschied in den unvermeidbaren Grenzen. 

Was das nucleinsaure Natron betrifft (Bühringers Präparat), 
so ergab dessen Analyse folgendes: 

1) Die neulich erschienene Arbeit von Adler (51). aus der Sena turschen Poli- 
klinik, bestätigt den oben ausgesprochenen Zweifel. 
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Gesamtstickstoffgehalt 13.815% (nach Kjeldahl); 

Purinstickstoffgehalt 9,2862 % (Fällung mit amon. Silberlösung), 

9,5801 % (nach Krüger-Schmidt; Fäl¬ 
lung mit schwefelsaurem Kupfer). 

Die von uns erhaltenen Zahlen sind etwas höher, als diejenigen 
von anderen Autoren: Bloch (8) fand in der Nucleinsäure 6.58 0 ,, 
Purin-N; Pol lack (7) fand in demselben Präparat 5°/ 0 mittels der 
Krüger-Schmidt’schen Methode und nur 3,81% nach der 
Burian-Hall’schen; Scbittenhelm analisierte zweimal das 
Böhringer’sehe nucleinsäure Natron und fand 8,55% (10) resp. 
7,22% (11) Purin-N. Wie ersichtlich, ist die Zusammensetzung 
des erwähnten Präparates sehr verschieden. Doch ist zu bemerken, 
daß das von mir gebrauchte nucleinsäure Natron entschieden reiner 
war, als dasjenige von anderen Autoren; indem nämlich Pollack 
und Schittenhelm auf den Gehalt von Eiweiß und Albumosen 
in dem Böhringer’schen Präparate aufmerksam machen, gab 
unser Präparat weder in rohem Zustaude noch im hydrolysierten 
eine Spur von Biuretreaktion; ebensowenig gab die Flüssigkeit 
nach der Hydrolyse eine Trübung mit schwefelsaurem Ammon. 
Ich hatte also mit einem eiweißfreien Präparat zu tun und dadurch 
wird der größere Gehalt desselben an Purin-N verständlich. Bei 
den unten angeführten Berechnungen benutzte ich die Zahl 9,286% 
d. h. diejenige, welche die Fällung mit amoniakalischer Silber¬ 
lösung ergab; sie unterscheidet sich wenig von dem Ergebnis des 
Krüger-Schmidt’schen Verfahrens und der Unterschied be¬ 
trägt bei der von mir angewandten Dosis (10 g), kaum 0,03 g 
Purin-N. 

Im Harne wurden der Gesamt-N nach Kjeldahl, der Purin-N 
iPN) nach Camerer-Arnstein, die Harnsäure (Ü) nach Lud¬ 
wig-8 al ko wski und mittelbar der Xanthinbasen-N (die Diffe¬ 
renz zwischen PN und ÜN) bestimmt. Bei der Darreichung von 
Hypoxanthin und von nucleinsaurem Natron entstand im Harn ein 
Niederschlag von Harnsäurekristallen; diese Harnsäuremenge wurde 
extra bestimmt: der Niederschlag wurde auf dem Filter gesammelt, 
in einer heißen Natronlaugelösung aufgelöst und nach Salzsäure¬ 
zusatz und Abdampfen auf dem Wasserbade wieder auskristallisiert. 

Fall I. Kellner A., 34 «Jahre alt: Körpergewicht 55,5 kg. Dia¬ 
gnose: Alcoholismus chronicus. Gastritis alcoholica. Tabes inexpieus. 
In diesem Falle konnte man den Einfluß von Alkohol nicht studieren, 
da die kleinsten Alkoholdosen Erbrechen hervorriefen. 
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Tabelle I. 
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Es wurden in diesem Falle (I. Stadium) im Mittel 0.468 endogene 
Harnsäure täglich ausgeschieden; 1 ) dies entspricht 0,156 g NU; für 
Xanthinbasen erhielten w ir 0,016 g N. 

Nachdem am ersten Tage des II. Stadiums 0,858 g clilorsaures 
Hypoxanthin dargereicht wurden, stieg die Harnsäureausscheidung 
an, und diese Steigerung dauerte 3 Tage. Im ganzen schied A. 
0,408 g exogene Harnsäure aus (0,136 NÜ), was im Verhältnis zum 
Hypoxanthinstickstoff 53,70% ausmacht. Davon wurden am ersten 
Tage 22,5%, am zweiten 21,3 % und am dritten 9,9 % ausgeschieden. 
Was die Purinbasen im II. Stadium betrifft, so stieg ihre Aus¬ 
scheidung nur am ersten Tage (der neunte Tag der Tabelle) um 
4 mg N, was 1,58% des Hypoxanthinstickstoffs entspricht. Im 
ganzen wurden also von den 0,2528 g Hypoxanthinstickstoff 141 mg 
oder 55,37 % exogenen Purinstickstoff ausgeschieden. 

Fall II. Sz., 42 Jahre alt; Körpergewicht 51,1 kg. Diagnose: 
Neurasthenie. In den letzten Jahren trank Sz. einige Gläschen Schnaps 
täglich. 


1) Bei der Berechnung der Mittelzald für endogene Purinkörper wurde der 
«rste Tag der puriufreien Diät nicht berücksichtigt, da die frühere gemischte 
kost au diesem Tage noch von EinthilJ sein konnte. 
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Es ergibt sieh, daß im I. Stadium im Mittel 0,851 g endogene 
Harnsäure (0,117 NÜ) und 0,027 g Xanthinbasenstickstoff täglich 
ausgescliieden wurden. Nach der Darreichung von 1,473 g chlor¬ 
saures Hypoxanthin (0,434 g N) am ersten Tage des II. Stadiums 
(der fünfte Tag der Tabelle) dauerte die gesteigerte Harnsäure¬ 
ausscheidung 4 Tage. Im ganzen wurde in diesem Stadium ein 
Plus von 0,846 g Harnsäure im Vergleich zum ersten ausgeschieden. 
Im Verhältnis zum Hypoxanthin-N macht die exogene 0 64,97 % 
aus; davon wurden am ersten Tage 26,5%, am zweiten 17,3%, 
am dritten 11,7% und am vierten 9,4% ausgeschieden. Eine ge¬ 
wisse Steigerung der Xanthinbasenausscheidung ist hier nur am 
Tage der Hypoxanthindarreichung zu erkennen; an den folgenden 
Tagen sinkt die Menge des Xanthinbasen-N sogar unter die Mittel- 
zahl des I. Stadiums. Wenn wir die Mittelzahlen für den XBN 
des I. und des II. Stadiums vergleichen, so ergibt sich, daß nur 
7,2 mg N resp. 1,66 % des im dargereichten Hypoxanthin enthaltenen 
X in Form von Xanthinbasen ausgeschieden wurden. 

Im III. Stadium stieg die endogene Harnsäureausscheidung 
unter dem Alkoholeinfluß im Vergleich zum I. Stadium von 0,351 g 
bis auf 0,441 g (0,147 NÜ), d. h. also um 90 mg Ü. Dagegen sank 
die Mittelzahl für Xanthinbasen von 0,027 (im I. Stadium) bis auf 
0,021 N im Alkoholstadium herunter. 

Im IV. Stadium (purinfreie Diät -j- Alkohol + 1,389 g chlorsaures 
Hypoxanthin = 0,408 g N) betrug die exogene Harnsäuremenge 
0,48 g (0,16 g NÜ), was im Verhältnis zum Hypoxanthin-N 39,43% 
entspricht. Die Ausscheidung dauerte nur 2 Tage, wobei am ersten 
Tage 25% und am zweiten 14,4% eliminiert wurden. Die exogene 
Xanthinbasenausscheidung betrug in diesem Stadium 17,4 mg N 
oder 4,26% des Hypoxanthins-N. 

Der Alkoholeinfluß auf die exogene Purinkörperausscheidung 
ergibt sich aus der Zusammenstellung des II. und des IV. Stadiums; 
in dem Alkoholstadium stieg die Xanthinbasenausscheidung um 
2,6%, dagegen sank die Harnsäureausscheidung um 25% (im 
II. Stadium wurden 64,9% des Hypoxanthin-N in Form von l? aus¬ 
geschieden, im IV. Stadium dagegen nur 39,4%). 

Fall III. B., Gärtner, 18 Jahre alt; Körpergewicht 40,25 kg: 
Patient hatte neurasthenische Beschwerden ; wegen eines gewissen Intention¬ 
zitterns and lebhafter Sehnenreflexe mußte die Diagnose der multiplen 
Sklerose in Betracht gezogen werden; deshalb erhielt I’atient in den 
Alkoholstadien nur 5>\15 = 75 ccm Schnaps. Früher trank er selten. 
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Im I. Stadium betrug die endogene Harnsäureausscheidung im 
Mittel 0,363 g (0,121 g NÜ) täglich; für Xanthinbasen ergibt sich 
die Mittelzahl von 19,2 mg N. 

Im H. Stadium (nach der Darreichung von 1,275 g chlorsaures 
Hypoxanthin = 0,3757 g Purin-N) wurde um 0,546 g mehr Harn¬ 
säure ausgeschieden, d. h. also 48,4 % des Hypoxanthin-N; davon 
wurden am ersten Tage 37 % und am zweiten 10,4 % ausgeschieden. 
Die Menge der exogenen Xanthinbasen betrug hier 21,2 mg N, oder 
5.04% des Hypoxanthin-N. 

Im III. Stadium (purinfreie Diät -f- 75 ccm Schnaps täglich) 
betrug die endogene Harnsäureausscheidung im Mittel 0,336 g 
(0.112 g NÜ) und die Xanthinbasenausscheidung 17 mg N. Im Ver¬ 
gleich zum ersten Stadium trat hier eine gewisse Verminderung 
sowohl der endogenen Ü (im Mittel um 0,027 g), sowie bei Xanthin- 
basen (um 2,2 mg N) ein. 

Im IV. Stadium (purinfreie Diät -f- 75 cm Schnaps -f- 1,252 chlor¬ 
saures Hypoxanthin = 0,3689 Purin-N) betrug die gesamte exogene 
Harnsäuremenge 0,423 g (0,141 g NÜ) oder 38,22°/,, des Hypo¬ 
xanthin-N; davon wurden am ersten Tage 24.4 °/ 0 und am zweiten 
13.8 % ausgeschieden. In Form von Xanthinbasen wurden diesmal 
3,66% (13,5 mg N) des dargereichten Hypoxanthin-N ausgeschieden. 

Um den Alkoholeinfluß auf die Ausscheidung der exogenen 
Purinkörper kennen zu lernen, müssen wir die Perioden II und IV 
untereinander vergleichen. Es ergibt sich dann, daß im Alkohol¬ 
stadium die Ausscheidung der exogenen Xanthinbasen 
ein wenig (um 2%), diejenige der exogenen Harnsäure 
dagegen stark gesunken ist. Indem nämlich in dem alkohol¬ 
freien Stadium 48,4% des Hypoxanthins in Form von Ü aus¬ 
geschieden wurden, betrug diese Menge in dem Alkoholstadium 
nur 38,2 %. Der Unterschied ist aus der Kurve Nr. 3 (s. unten) deutlich 
zu ersehen: hier ist der Anstieg am ersten Tage der Alkoholperiode 
viel weniger rapid und ebenso weniger steil der Abfall am nächsten 
Tage. 

Fall IV. K., ein 23jähriger Bauer; Körpergewicht b7,5 kg. Pa¬ 
tient ist von gutem Knochenbau und stark entwickelter Muskulatur; er 
bat neurasthenische Beschwerden, die sich hauptsächlich auf den unteren 
Leibteil und auf die Genitalien beziehen. Vor einigen Monaten fand 
ein Trauma des linken Hodens statt (s. Tab. IV). 

Im I. Stad nun betrug die endogene Ilarnsäureausscheidnng im 
Mittel 0,654 g (0,218 1); die Purinbasenausscheidung betrug 
16,7 mg N. 
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Im II. Stadium nach der Darreichung 1,403 g chlorsaures Hypo¬ 
xanthin = 0,4134 g Purin-N, schied R. 0,574 g exogene Harnsäure 
(0,158 NÜ) und 4,2 mg exogenen Purinbasen-N aus. Im Verhältnis 
zum dargereichten Hypoxanthin-N wurden also 46,91 °/ 0 eliminiert, 
davon l°/<> in Form von Basen und 45,9% in Form von Ü, wobei 
am ersten Tage 31,9 % und am nächsten 14 % ausgeschieden wurden. 

Aus den Zahlen der III. Periode ergibt sich, daß der Alkohol 
in diesem Falle fast gar keinen Einfluß auf die Aus¬ 
scheidung der endogenen Purinkörper hatte, denn die 
Ü-Ausscheidung in dem Alkoholstadium um 0,011 g gesunken, die¬ 
jenige der Purinbasen dagegen um 4,3 mg N gestiegen ist. 

Obwohl Patient in das IV. Stadium schon eingetreten und das 
Hypoxanthin zum zweitenmal erhielt , doch mußte hier der Ver¬ 
such unterbrochen werden, da er die eintönige Kost länger nicht 
vertragen konnte. 

Fall V. Lat. ein 59 jähriger Arbeiter; Körpergewicht 52,2 kg; 
ein leichtes Emphysem; Kompression des rechten Brachialplexus durch 
das unregelmäßig nach einer Fraktur verwachsene Schlüsselbein. Pa¬ 
tient trank früher selten (s. Tab. V). 

Wie aus der Tabelle ersichtlich, schied L. im I. Stadium im 
Mittel 0,3255 g endogene Harnsäure (0,1085 NU) und 0,0125 Xanthin- 
basen-N täglich aus. 

Nach der Darreichung von 1,4695 g chlorsaures Hypoxanthin 
= 0,433 g Purin-N betrug die Ausscheidung der exogenen Harn¬ 
säure 0,942 g (0,314 NÜ) oder 72,52% des eingeführten Hypo- 
xanthin-N; der Überschuß an Xanthin basen beträgt im Vergleich 
zur ersten Periode 15,2 mg N, d. h. also 3,51 % des Hypoxanthin-N. 
Die gesteigerte Harnsäureansscheidung dauerte 3 Tage, wobei man 
hier, im Gegenteil zu den früheren Beobachtungen, das Maximum 
nicht am ersten, sondern am zweiten Tage findet: am ersten Tage 
wurden 24,5%, am zweiten 31,9% und am dritten 17.9% aus- 
geschieden. 

In der III. Periode erhielt L. 12,21 g nucleinsaures Natrium 
= 1,134 gPurin-N. Davon wurden in Form von Harnsäure 0.4035 NÜ 
— 1,21 g Ü und in Form von Xanthinbasen 36 mg N eliminiert : 
mit anderen Worten sind 35,5% des eingeführten nuclein.sauren 
Natriums in Form von Harnsäure und 2.29% in Form von Xanthin¬ 
basen ausgeschieden worden. Die Ausscheidung der exogenen Harn¬ 
säure dauerte 4 Tage, wobei am ersten Tage 18,5%, am zweiten 
10,9%, am dritten 3,8 % und am vierten 2.3'% ausgeschieden 
wurden. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 'X<. Bd. 20 
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Die IV. Periode (purinfreie Diät^-f- Alkohol) ergibt für die 
endogene Harnsäure 0,478 g (0,1593 NU) und 14,3 mg Purinbasen-N. 
Im Vergleich zu den Zahlen der I. Periode ist also eine deutliche 
Steigerung der endogenen Harnsäure — um 0,1524 g — und eine 
gewisse Steigerung auch der Xanthinbasen — um 1,8 mg N — zu 
ersehen. In diesem Stadium sind noch stärkere Schwankungen der 
Harnsäureausscheidung [zu notieren, wie es die Kurve p. 306 am 
besten illustriert: hier fällt zunächst ein enormer Anstieg am ersten 
Tage der Alkoholperiode auf, dann sind aber auch die Schwankungen 
an den nächsten Tagen viel größer, als man sie sonst bei purin- 
freier Ernährung findet. 

Im V. Stadium (purinfreie Diät + 150 ccm Schnaps täglich 
-j-1,364 g chlorsaures Hypoxanthin) betrug die exogene Harnsäure¬ 
menge 0,5958 g (0,1986 NÜ) und diejenige der Xanthinbasen 34,3 mg N. 
Dies bedeutet also, daß 49,4 % des eingeführten Hypoxanthins als 
Harnsäure und 8,53 °/„ als Xanthinbasen ausgeschieden w'urden. 

Die Zusammenstellung der Perioden II und V zeigt uns den 
Einfluß, welchen die Alkoholdarreichung auf die exogenen vom ein¬ 
geführten Hypoxanthin stammenden Purinkörper ausgeübt hat. Der 
Unterschied ist ganz deutlich: wir erhielten nämlich eine merkliche 
Verminderung der Harnsäureausscheidung (um über23°/ 0 ) und eine 
Steigerung der Xanthinbasenausscheidung (um 5 °/ 0 ). Die Aus¬ 
scheidung der exogenen Harnsäure dauerte in der V. Periode 4 Tage 
statt der 3 Tage der entsprechenden alkoholfreien Periode. 

Im VI. Stadium (purinfreie Diät -J- Alkohol -j- 11,74 g nuclein- 
saures Natron) wurden von den 1,09 g eingeführten Purin-N 22,9 % 
(0,7497 g Ü) als Harnsäure und 2,7 °/ 0 (29,5 mg N) als Xanthinbasen 
aasgeschieden. Wenn wir diese Zahlen mit denjenigen der IV. Periode 
vergleichen, so ergibt sich, daß auch hier, ebenso wie in der vorigen 
Periode, die Harnsäureausscheidung unter dem Einfluß von Alkohol 
gesunken (um 12,6 °/„) und die Menge der Xanthinbasen ganz un¬ 
bedeutend (um 0,5 % N) gestiegen ist. Auf die Dauer der exogenen 
Harnsäureausscheidung war der Alkohol in der Periode VI ohne 
Einfluß. 

Die Veränderungen, welchen die Ausscheidung der exogenen 
Purinkörper unter dem Alkoholeinfluß in diesem Falle unter¬ 
lag, sind graphisch in Kurve 5 dargestellt. Diese Kurven be¬ 
weisen, daß der Typus der Harnsäureausscheidung nach Ein¬ 
führung von Hypoxanthin sowohl in den Alkoholperioden wie in 
den alkoholfreien ein und derselbe ist : denn die Anstiege und die 
Abfälle auf den entsprechenden Kurven gleich steil sind. Dagegen 
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ist die exogene Harnsäureausscheidung nach Einführung von nuclein- 
saurem Natrium in der (VI.) Alkoholperiode nicht mehr so regel¬ 
mäßig, wie in der Periode III (ohne Alkohol): unter dem Alkohol¬ 
einfluß werden die Anstiege nicht mehr so hoch und die Abfälle 
weniger regelmäßig sowie von neuen Anstiegen unterbrochen. 

Fall VI. H., ein 40jähriger Arbeiter; Körpergewicht 66,2 kg. 
Diagnose : Lumbago (s. Tab. VI). 

Im I. Stadium (purinfreie Diät) betrug die endogene Harnsäure¬ 
ausscheidung im Mittel 0,438 g (0,146 NÜ), diejenige der Xanthin- 
basen 0,026 g N. 

Die Zahlen der II. Periode zeigen, daß H. nach Einführung 
von 1,4595 chlorsaures Hypoxanthin 0,9537 exogene Harnsäure 
(0,3179 g NÜ) und 19,5 mg exogenen Xanthinbasen-N ausgeschieden 
hat. Im Vergleich also zu den 0,4302 g Hypoxanthin-N bedeutet 
das für die Harnsäure 69,3 % und für die Basen 4,53 °/ 0 . Die Aus¬ 
scheidung der exogenen Harnsäure dauerte 4 Tage lang: am ersten 
Tage wurden 37,1 °/ 0 , am zweiten 22,7 °/ 0 , am dritten 3,5 °/ 0 und am 
vierten noch 6% ausgeschieden. 

Nachdem am ersten Tage der III. Periode dem Kranken 12,34 g 
nucleinsaures Natron (1,146 g Purin-N) dargereicht wurden, betrug 
die exogene Harnsäureausscheidung 1,2834 g (0,4278 g NÜ) und die¬ 
jenige der Xanthinbasen 65,2 mg N. Danach wurden von dem ein¬ 
geführten Purin-N 37,3 °/ 0 als Harnsäure und 5,69 °/ 0 als Basen aus¬ 
geschieden. Die gesteigerte Harnsäureausscheidung dauerte hier 
4 Tage. 

Die IV. Periode zeigt uns, daß unter dem Alkoholeinfluß die 
endogene Xanthinbasenausscheidung unverändert blieb; die endogene 
Harnsäureausscheidung stieg dagegen bedeutend in die Höhe: statt 
der 0,438 g der ersten Periode betrug sie diesmal im Mittel 0,5202 g. 
Auch in diesem Falle, ebenso wie im Falle V, sind deutliche Schwan¬ 
kungen der endogenen Harnsäureausscheidung zu erkennen: doch 
sind sie hier weniger ausgiebig. Die entsprechenden Verhältnisse 
sind in Kurvenform auf p. 306 dargestellt. 

In der V. Periode (purinfreie Diät -f- Alkohol -f- 1,431 g chlor¬ 
saures Hypoxanthin) betrug die exogene Harnsäureausscheidung 
0.9501 g (0,3167 g XU ), diejenige der exogenen Xanthinbasen 25,6 mg X. 
Im Verhältnis zu dem Hypoxanthin-N (0,4216 N) bedeutet das für 
die Harnsäure 69.05"/,, und für die Basen 6,1 °/ 0 . Im Vergleich zur 
Periode II blieb hier der Alkohol ganz ohne Einfluß auf die Aus¬ 
scheidung der exogenen Harnsäure (69,3 " 0 in der II. Periode und 
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XI. Landau 


69,05% der V.), nur ist die Basenausscheidung ein wenig ge¬ 
stiegen (4,5 % in der II. Periode, 6,1 % in der V.). 

Die Menge der exogenen Harnsäure in der VI. Periode (purin- 
freie Diät Alkohol + 12,47 g nucleinsaures Natron = 1,158 g 
Purin-N) betrug 0,5559 g (0,1853 NU), diejenige der exogenen 
Xanthinbasen 38 mg N. Danach wurden 16 % des im nucleinsauren 
Natron enthaltenen Purin-N als Harnsäure und 3,28 % als Xanthin¬ 
basen ausgeschieden. Im Vergleich zu den Zahlen der III. (alkohol¬ 
freien) Periode beweist das eine bedeutende Verminderung der Harn- 
säureausscheidung (statt 37,3% nur 16%). 

Fall VII. Gor., ein 37jähriger Beamter; Körpergewicht 53,4 kg. 
Diagnose: Neurasthenie. Patient trank ständig etwas Alkohol, angeblich 
aber in mäßigen Quantitäten (s. Tab. VII). 

In der ersten Periode schied Gor. im Mittel 0,4449 g endogene 
Harnsäure (0,1483 g NU) und 0,006 g Xanthinbasen-N aus. 

Am ersten Tage der II. Periode erhielt G. 10,01 g (nuclein¬ 
saures Natron = 0,9295 g Purin-N. Danach wurde 1,593 g exogene 
Harnsäure (0,531 NÜ) und 44,8 mg exogenen Xanthinbasen-N aus¬ 
geschieden. Dies bedeutet, daß die Harnsäure 57,13% und die 
Basen 4,82 % des eingeführten Purin-N betrugen. Die Ausscheidung 
dauerte 4 Tage. 

ln der III. Periode (purinfreie Diät -f-1,572 g chlorsaures Hypo¬ 
xanthin = 0.4632 g Purin N) betrug die exogene Harnsäuremenge 
1,2339 g (NÜ 0,4113 g) und diejenige der Basen 12,5 mg N. Im 
Verhältnis zum Hypoxanthin*N bedeutet das für die Harnsäure 
88,79 % und für die Xanthinbasen 2,7 %. Die Ausscheidung dauerte 
4 Tage. 

Wie aus der IV. Periode (purinfreie Diät -j- Alkohol) ersichtlich, 
stieg unter dem Einfluß des Alkohols die Ausscheidung der endo¬ 
genen Harnsäure von 0,4449 bis auf 0,4866 g (0,1622 g NU) und 
diejenige der Xanthinbasen von 6 mg N bis auf 10,6mg. Hier 
verursachte also der Alkohol eine allgemeine Steige¬ 
rung der Purinkörperausscheidung und zwar sowohl 
der Harnsäure wie der Basen. 

In der V. Periode (purinfreie Diät Alkohol + 10,06 g nuclein¬ 
saures Natron — 0,9342 g Purin-N) betrug die Ausscheidung der 
exogenen Harnsäure 1,3737 g (0,4579 NU) und diejenige der Xanthin¬ 
basen 0.0279 g N. Daraus folgt, daß 49% von dem eingeführten 
Purin-N in Form von Harnsäure und 2.77 % in Form von Xanthin¬ 
basen eliminiert wurden. Im Vergleich zu der II. (alkoholfreien) 
Periode bedeutet dies eine Verminderung der exogenen Purinkörper- 
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XI. Lakdau 


ausscheidung; dies bezieht sich sowohl auf die Harnsäure, wie auf 
die Basen, nur war der Unterschied bei Ü viel größer. Außerdem 
dauerte die Ausscheidung der exogenen Harnsäure um 1 Tag länger 
als in der II. Periode. 

Die Resultate der VI. Periode unterscheiden sich von denjenigen 
der V. ganz bedeutend. Nach der Darreichung von 1,447 g chlor¬ 
saures Hypoxanthin — 0,4263 g Purin-N betrug die Harnsäureaus¬ 
scheidung 1,2252 g (0,4084 g NÜ); die Menge der Xanthinbasen 
war hier sogar etwas kleiner als in der entsprechenden alkohol¬ 
freien Periode, doch beträgt der Unterschied im Mittel kaum 1,1 mgX. 
Aus den angeführten Zahlen folgt also, daß 95,8 % des eingeführten 
Hypoxanthin-N als Harnsäure eliminiert worden sind. Die Zu¬ 
sammenstellung der III. und der VI. Periode ergibt uns, daß die 
exogene Harnsäureausscheidung unter dem Alkoholeinfluß gestiegen 
ist, und zwar um 7 °/ 0 . Gleichzeitig ist zu bemerken, daß die Harn¬ 
säureausscheidung nach Hypoxanthindarreichung in diesem Falle 
ausnahmsweise hoch war, viel höher als bei den übrigen Patienten: 
sie betrug nämlich in der alkoholfreien Periode 88,7 °/ 0 und in der 
Alkoholperiode VI sogar 95,8 %; mit anderen Worten also fast das 
ganze eingeführte Hypoxanthin verließ den Körper in Form von 
Harnsäure. Zu dieser auffallenden Tatsache kehren wir noch später 
zurück; hier sei nur bemerkt, daß sie eine sehr schwache urico- 
lytische Leistung beweist. 

Fall VIII. Wojc., ein öOjähriger Arbeiter; Körpergewicht 50kg. 
Diagnose: Neurasthenie. (Schmerzen im Kreuz, in den Beinen und im 
Leibe.) Patient gebrauchte immer etwas Alkohol und in den letzten 
Zeiteu sogar etwas mehr (s. Tab. VIII). 

In der I. Periode schied W. 0,3396 endogene Harnsäure (0,1132 NÜ * 
und 0,0086 g Xanthinbasen-N aus. 

Nach der Darreichung von 10,03 g nucleinsaures Natron schied 
V. in der II. Periode 1,1852 g exogene Harnsäure (0,3984 g NÜ) und 
0.0444 g Basen-N aus. Im Verhältnis zum eingeführten Purin*X 
(0.9314 gl bedeutet das für die Harnsäure 42,7 % und für die Xanthin- 
basen 4,77 %; der Rest von 43.5 % unterlag weiteren Verände¬ 
rungen. 

In der III. Periode (purinfreie Diät -f- Alkohol) betrug die 
Mittelzahl für Harnsäure 0,3789 g (0,1263 g NU) und für die Basen- 
20.1 mg N. Im Vergleich zur entsprechenden alkoholfreien Periode 
beweist das eine Erhöhung sowohl der Harnsäure- (im Mittel um 
0,0393 g Ü), wie der Basenausscheidung (um 11,5 mg N). 
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XI. Landau 


In der IV. Periode (purinfreie Diät -(- Alkohol -j-10,06 g nuclein- 
saures Natron) betrug die exogene Harnsäureausscheidung 1.32 ? 
(0,44 g NÜ) und diejenige der exogenen Xanthinbasen 25,1 mg N. 
Im Verhältnis zum eingeführten Purin-N (0,9342 g) wurden als« 
47,1 % in Form von Harnsäure und 2,7 °/ 0 in Form von Basen ans¬ 
geschieden. Vergleichen wir diese Zahlen mit denjenigen der 
H. Periode, so ergibt sich, daß hier der Alkohol nur ganz un¬ 
bedeutend auf die Ausscheidung der exogenen Purinkörper seine 
Wirkung ausübte: die Steigerung der Harnsäureausscheidung betrug 
nämlich nur 4°/ 0 und bei den Basen war der Unterschied noch 
kleiner (2 °/ 0 ). Die Ausscheidung der exogenen Harnsäure dauerte 
in der Alkoholperiode 1 Tag länger. 


Wir kommen nun zur allgemeinen Analyse des vorhandenen 
Materials, welches wir bis jetzt detailliert besprochen haben. Als 
ich zu meinen Untersuchungen über die Purinkörper herantrat, 
war ich weit entfernt an den Regeln zu zweifeln, welche auf diesem 
Gebiete Burian und Schur (1. c.) zu stellen sich bemühten. Doch 
bin ich bei näherer Analyse meiner Untersuchungen zu dem Schlüsse 
gekommen, daß sie an mehreren wichtigen Punkten den Behaup¬ 
tungen von Burian und Schur widersprechen. Dies betrifft vor 
allem den Stoffwechsel und die Ausscheidung der exogenen und 
mittelbar auch der endogenen Harnsäure. Die vorhandenen, ob¬ 
wohl nicht sehr zahlreichen Literaturangaben, sprechen ebenfalls 
nicht immer für die Theorie von Burian und Schur. Ehe wir 
also zur Betrachtung des Alkoholeinflusses auf die Purinkörper 
übergehen, müssen wir zunächst die Gesetze feststellen, welchen 
diese Körper normalerweise unterliegen: die Kenntnis der Norm 
bildet doch die erste Bedingung des Studiums pathologischer Stö¬ 
rungen. 

Was die Ausscheidung der endogenen Harnsäure bei gewöhn¬ 
licher purinfreier Ernährung betrifft, so bestätigen die von uns an 
8 Personen gewonnenen Zahlen die von Burian und Schur i9i 
festgestellten Tatsachen. Wie aus den Tabellen I—VIII sowie aus 
der Tab. IX ersichtlich, ist die Größe der endogenen Harnsäure bei 
verschiedenen Personen verschieden, dagegen schwankt sie bei ein¬ 
zelnen Individuen in ziemlich engen Grenzen. Die geringste Harn- 
säureausscheidung linden wir in unserem Material im Falle V 
(0,3255 g). die größte dagegen im Falle IV (0,654 g tJ). Die Tages- 
Schwankungen liegen bei einzelnen Individuen zwischen 0,036 (Fall N' 
und 0.078 (Fall IJJi. Daß die Unterschiede in der endogenen Harn- 
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Säureausscheidung von individuellen Eigentümlichkeiten abhängig 
und in keinem Verhältnis zum Gesamtstickstoffwechsel stehen, dafür 
sprechen folgende von uns beobachtete Tatsachen. Alle von uns 
untersuchten Patienten befanden sich in gleichen äußeren Verhält¬ 
nissen und erhielten identische Kost. Trotzdem finden wir, daß der 
Patient I am vierten Tage der Untersuchung und der Patient IV 
am zweiten Tage der Beobachtung bei gleich großen Gesamt-N- 
Mengen (20,33 und 20,43 g) vollkommen verschiedene endogene Harn¬ 
säurewerte hatten, und zwar 0,468 g und 0,66 g. Dasselbe finden 
wir in den Fällen VII und VIII. Patient VII schied am zweiten 
Beobachtungstage neben 16,92 g Gesamt-N 0,432 g Ü aus; dem¬ 
gegenüber betrug die endogene Harnsäuremenge im Falle VIII am 
dritten und vierten Untersuchungstage neben gleich großer Gesamt- 
N-Ausscheidung (16,8 g) nur 0,345 und 0,361 g. Wie ersichtlich, 
scheiden also verschiedene Individuen in denselben äußeren Ver¬ 
hältnissen bei gleicher Kost und gleich großer Gesamt-N-Ausschei¬ 
dung verschiedene endogene Harnsäuremengen aus. Wovon sind 
denn diese individuellen Unterschiede abhängig? 

Tabelle IX. 


Die Mittelwerte der endogenen Purinkörper in den alkoholfreien 

Perioden. 


Nr. 

des Ver¬ 
suches 1 

1 

Körper¬ 

gewicht 

kg 

Endogene 

Purin- 

N-Menge 

g 

Endogene 

Xanthin- 

basen- 

N-Menge 

XBN g 

Endogene 
Harnsäure- ! 
menge | 

j ü g ! 

Ver¬ 
hältnis 
XBX: tJN 

I 

55,5 

0,157 

0,016 

0,468 

1:10 

II 

51,1 

0,1447 

0,0277 

0,351 1 

1:4 

III 

40,25 

0,1405 

0,192 

1 0,363 i 

1:6.3 

IV 

67,5 

0,235 

, 0,0167 

1 0,654 

1 : 13 

V 

52,2 

0,121 

0.0125 

! 0,3255 

1 :8,7 

VI 

66,2 

0.1721 

0;026 

0,4381 

1 :5.6 

VII 

53,4 

0.1543 

; 0.006 

0.444» j 

1: 24.7 

VIII 

50 

0,1218 

0,0086 

0,3306 

1:13,2 


Hall (56) behauptet, daß die Menge der endogenen Purin¬ 
körper dem Körpergewicht parallelen Schwankungen unterliegt. 
Leider kann ich diese Meinung nicht bestätigen. Wie aus der 
Tab. IX ersichtlich, schieden z. B. die Patienten IV und VI trotz 
dem beinahe identischen Körpergewicht (67,5 und 66,2 kg) ganz 
verschiedene endogene Harnsäuremengen aus (0,654 und 0,438). 
Dasselbe läßt sich auch von den Fällen V und VII sagen: im 
Falle V (52,2 kg Körpergewicht) betrug die endogene Harnsäure- 
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menge 0,3255 g; während dieselbe im Falle VII viel größer war 
(0,4449 g), obwohl das Körpergewicht nur einen ganz kleinen Unter¬ 
schied zeigte (53,4 kg). Es folgt also, daß zwischen dem Körper¬ 
gewicht und dem endogenen Harnsäurewert kein näheres Verhältnis 
besteht. Auf diese Weise besitzen wir keine Anhaltspunkte, an 
die man die individuellen Unterschiede der endogenen Harnsäure¬ 
ausscheidung knöpfen könnte. Dies ist aber ganz verständlich. 
Wenn wir uns den endogenen Purinkörper- resp. Harnsäurest off¬ 
wechsel in Form eines Dreiecks vorstellen, so ergibt sich, daß nur 
eine Seite dieser Figur eine uns bekannte Größe darstellt, und 
zwar der Harnsäuregehalt des Urins. Dagegen sind uns die beiden 
anderen Seiten — die Größe der Produktion und der Verbrennung 
der Harnsäure — völlig unbekannt. Wir wissen also zu wenig 
um das ganze Dreieck aufbauen zu können. Deswegen bleibt 
eben in dem endogenen Purinkörperstoffwechsel so viel Platz für 
Hypothesen und Vermutungen! Nach Burian und Schur sind 
die hier angedeuteten individuellen Unterschiede lediglich von der 
verschiedenen Bildung abhängig, dagegen schreibt sie Folin 57 1 
den Verschiedenheiten in der Oxydation der Harnsäure zu. Die 
Meinung des letzteren Autors wird aber von Burian und Schur 
energisch bestritten. Schon früher habe ich von der Theorie der 
genannten Autoren über den exogenen Harnsäurewechsel erwähnt: 
Burian und Schur halten es nämlich für feststehend, daß jeder 
Mensch die eine Hälfte der exogenen Harnsäure durch die Nieren 
ausscheidet, die andere aber im Körper verbrennt. Dieselben Ver¬ 
hältnisse übertragen die Autoren auf den endogenen Harnsättre- 
stoffwechsel und behaupten, daß der tägliche endogene Harnsäure- 
wert mit 2 multipliziert diejenige Harnsäuremenge ergibt, welche 
der Körper in dieser Zeit aus eigenen Geweben gebildet und in 
den Kreislauf eingefiihrt hat. Doch sind alle Beweise, auf die sich 
Burian und Schur stützen, keinesfalls feststehend. Zunächst 
ist es fraglich, ob wir die Gesetze des exogenen Harnsäurewechsels 
in seinem ganzen Umfang auf die endogene Harnsäure übertragen 
dürfen; dann aber ist denn das Gesetz, daß die Hälfte der exogenen 
Harnsäure ausgeschieden und die andere verbrannt wird, wirklich 
richtig! Die beiden Fragen müssen wir verneinen. Hier muß ich 
mich schon voraus auf meine Untersuchungen über die exogene 
Hai nsäure berufen, welche ergaben, daß im Gegenteil zu der Theorie 
von Burian und Schur große individuelle Unterschiede iu der 
Ausscheidung und der Verbrennung der exogenen Harnsäure be¬ 
stellen. Andererseits werden wir uns überzeugen können, daß die 
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Oxydation der Harnsäure sogar bei einem und demselben Individuum 
keine fixe Funktion darstellt, sondern daß sie streng von der 
chemischen Konstitution des eingeführten Purinmaterials abhängig 
ist. Wir werden sehen, daß die Oxydation der exogenen Harn¬ 
säure desto schlimmer und die Ausscheidung desto reichlicher ist, 
je schneller die Harnsäure gebildet wird und in den Kreislauf 
hineindringt. Wenn wir uns dann vergegenwärtigen, daß die Bil¬ 
dung der endogenen Harnsäure langsam vor sich geht und fast 
gleichmäßig auf den ganzen Tag verteilt wird, daß demgegenüber 
die exogene Harnsäure mit einem Male in größeren Quantitäten 
entsteht, so müssen wir zu dem Schlüsse kommen, daß die Identifi¬ 
zierung der Uricolyse der exogenen Harnsäure mit der Oxydation 
der endogenen Harnsäure völlig unbewiesen erscheint. Wir sehen 
also, daß derjenige Teil der Theorie von Burian und Schur, in 
dem die Autoren die individuellen Unterschiede in der endogenen 
Harnsäureausscheidung zu erklären suchen, nicht stichhaltig ist 
Die genannten Unterschiede müssen, meines Erachtens, sowohl von 
der verschiedenen Harnsäurebildung, wie von der verschiedenen 
uricolytischen Leistungsfähigkeit des Körpers abhängig gemacht 
werden. Diese beiden Faktoren bleiben bei einem und demselben 
Individuum bei purinfreier Ernährung verhältnismäßig konstant, 
weshalb auch der endogene Harnsäurewert, wie schon oben bemerkt, 
wenig veränderlich ist. 

Fast die ganze Purinkörpermenge, welche im Körper durch 
den endogenen Nucleinstoffwechsel entsteht, wird mit Hilfe von 
Fermenten in Harnsäure übergeführt; nur ein kleiner Bruchteil 
erscheint im Harn in Form von Xanthinbasen (Adenin, Xanthin, 
Hypoxanthin). Was die quantitativen Verhältnisse betrifft, so be¬ 
trug die ausgeschiedene Basenmenge in unseren Fällen bei purin¬ 
freier Diät im Mittel von 6 mg N (Nr. VII, Tab. IX) bis 27,7 mg N 
(Nr. II); das Verhältnis von XBN zum ÜN schwankte dabei zwischen 
1:4 (Nr. II) und 1:24,7 (Nr. VII). Die von uns erhaltenen abso¬ 
luten Zahlen stimmen mit denjenigen in der Literatur vorhandenen 
vollkommen überein. So schwankte z. B. die Xanthinbasenmenge 
in den Untersuchungen von Burian zwischen 5 und 27 mg N, in 
zwei Fällen von Schittenheim und Brugsch (11) betrug sie 
6,2 und 16,6mg N. Das Verhältnis XBN: UN betrug bei Kauf¬ 
mann und Mohr (13) 1:4.2—9,5, bei Brugsch und Schitten- 
helm 1:7,7—13,2, bei Rzentkowski (14) 1:3. Krüger und 
Schmid (15) behaupten, daß das Verhältnis von XBN: ÜN bei 
purinfreier Ernährung zwischen 1:6—14 schwankt und im Mittel 
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1:10 beträgt. Wie ersichtlich, müssen wir die Grenzen dieser 
Schwankungen nach unseren Untersuchungen in beiden Richtungen 
erweitern: im Falle II betrug nämlich das Verhältnis XBN:Tü 
1:4 und im Falle VII 1:24,7. Wegen der Labilität dieses Koeffi¬ 
zienten sogar unter normalen Verhältnissen, schrieb man demselben 
bis zur letzten Zeit keine größere Bedeutung zu. Dem gegenüber 
behaupten neulich Brugsch und Schittenhelm, daß das Ver¬ 
hältnis XBN : ÜN mehr minder konstant bleibt, und daß man es 
für ein Maß der Geschwindigkeit betrachten kann, mit der der 
Körper die Xanthinbasen in Harnsäure zu überführen vermag. 
Doch stützen die Autoren ihre Hypothese nur auf 2 kurzdauernden 
Beobachtungszeiten, wobei das Verhältnis XBN : ÜN in einer von 
diesen Untersuchungen in ziemlich breiten Grenzen — 1:10,9 und 
1:15,6 — schwankte (11). Was unsere eigenen Beobachtungen 
betrifft, so blieb das Verhältnis XBN : ÜN nur in zweien (II u. III) 
annähernd konstant, dagegen schwankte es in den übrigen Fällen 
in sehr breiten Grenzen, wie z. B. im Falle VII zwischen 1:17 und 
1:71. Dies ist auch ganz verständlich, denn der endogene Xanthin- 
basenwert im allgemeinen sehr gering ist, so daß ein absoluter 
Unterschied von einigen oder etlichen 10 mg große Schwankungen 
des genannten Koeffizienten hervorrufen kann, so stieg z. B. dieses 
Verhältnis im Falle VII von 1:71 bis auf 1:17 ausschließlich durch 
die Vermehrung des ausgeschiedenen Xanthinbasen-N um nur 6 mg. 
Nach meinen Untersuchungen besitzt also der Wert XBN : UN nicht 
diejenige Bedeutung, welche ihm von Brugsch und Schitten¬ 
helm zugeschrieben wird. 

Wir haben bis jetzt die Ausscheidung der endogenen Harnsäure 
und der endogenen Xanthinbasen unter normalen Verhältnissen 
besprochen; nun kommen wir zur Besprechung derjenigen Störungen, 
welche auf diesem Gebiete durch Alkohol hervorgerufen werden. 
Bei näherer Betrachtung der Tabellen I—VIH, sowie der Tab. X. 
in der die Mittelzahlen für ausgeschiedene Purinkörper in den 
Alkoholperioden zusaimnengestellt sind, ergibt es sich, daß in 5 
unter 7 Fällen eine Steigerung und in 2 eine Senkung des endo¬ 
genen Harnsäure wertes eingetreten ist. Die Verminderung der 
ausgeschiedenen Harnsäuremenge (Fälle III und IV) war über¬ 
haupt sehr unbedeutend und betrug im Mittel 0,027 und 0.012 g 



( täglich; dagegen war der Unterschied in den Fällen mit ge¬ 
steigerter Hariisäureausseheidung viel größer: im Minimum beträgt 
er nämlich 0,030 g (Fall VIII) und erreicht im Falle V den hohen 
Wert von 0.152 g Ü. Der erwähnte .Anstieg in der endogenen 
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Harnsäureausscheidung ist fast in allen Fällen schon am ersten 
Tage der Alkoholperiode zu beobachten; die einzige Ausnahme 
bildet nur der Fall VII, in dem diese Erhöhung erst am zweiten 
Tage eingetreten ist. 


Tabelle X. 

Die Mittelwerte der endogenen Purinkörper in den alkoholfreien 
und den Alkoholperioden. 



Puriu- 

Xanthin- 
1 basen-N 

XBN 

mg 

! 1 

Harn- 

Yer- 

Differenz im 

Nr. 

Periode 

1 8 

säure 

! 

' ü g 

hältnis 

XBN:DN 

Purin-N 

1 

: XBN 

1 

Harn¬ 

säure 

Ver¬ 
hältnis 
XBN:UN 

ii 

Alkohol 0.168 
alkoholfrei 0,1447 

21 

27,7 

0.441 

0,351 

1:7 

1:4 

+ 0,0233 

— 0,0067 

+ 0,09 

1 

1 

i 

ui 

Alkohol 0,1286 
alkoholfrei 0,1405 

17 

19,2 

0,336 

0,363 

1:6.6 
1:6,3 

— 0,0119 

— 0,0022 

1 

— 0,027 

0 

IV 

Alkohol 0,2357 
alkoholfrei 0,235 

21.4 

16,7 

0.6429 

0,6543 

1:10 

1 : 13 

+ 0,0007 

+ 0,0047 

— 0,012 

+ 

V 

Alkohol 0,1366 
alkoholfrei i0,121 

14,3 

12,5 

0,4779 

0,3255 

1: 11 

1:8,7 

+ 0,0526 

+ 0,0018+0,1524 

— 

VI 

Alkohol 0,1994 
alkoholfrei 0,1721 

26 

26 

0,5202 

.0,4381 

1 :6,7 

1 : öle 

+ 0,0273 

0 

+ 0,0819 

1 1 1 

1 

— 

VII 

Alkohol 0,1728 
alkoholfrei 0,1543 

10,6 

6 

0,4866 

0,4449 

1:15.3 

1:24,7 

+ 0,0185 

1+0,0046 + 0,0417 

+ 

VIII 

Alkohol 0,1464 
alkoholfrei ^0,1218 

20.1 

8,6 

,0.3789 

jl),3396 

1:6,3 

1:13,2 

i 

+ 0,0246 + 0,0115 + 0,0393 

i 


Wenn wir die genannten Unterschiede in der endogenen Harn¬ 
säureausscheidung unter dem Alkoholeinfluß prozentualiter im Ver¬ 
hältnis zu den ursprünglichen Harnsäurewerten berechnen, so ergibt 
sich, daß die Erhöhung im Mittel 9,3 °/ 0 (Fall VII) —40,8 °/ 0 Fall V!), 
die Verminderung dagegen nur 7,5 ”/ 0 (Fall III) resp. 1,8 % (Fall IV) 
betrug. Außerdem sind aber in den Alkoholperioden im Gegenteil 
zu den alkoholfreien große tägliche Harnsäureschwankungen zu 
bemerken, was eine ganz auffallende Tatsache darstellt. Dies be¬ 
zieht sich besonders auf die Fälle V und VI; die Kurven 1 und 2 
illustrieren am besten die durch Alkohol hervorgerufenen Störungen. 
Eine analoge Beobachtung nicht aber bei purinfreier Ernährung 
machte in einem Falle Herrmann (4); auch in seinem Falle waren 
die Schwankungen in der Harnsäureausscheidung bei Alkoholdar¬ 
reichung ganz auffallend. Auf den Kurven I und II sind noch die 
rapiden Harnsäureanstiege am ersten Tage der Alkoholperiode be¬ 
merkenswert; besonders demonstrativ tritt diese Erscheinung im 
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Falle V (Kurve I) ein. wo die Harnsäureausscheidung nach Alkohol¬ 
darreichung fast auf das Doppelte ansteigt, 

Kurve 1. 

Die Ausscheidung der endogenen Harnsäure und der endogenen Xanthinbaseu 

im Falle V. 


^äure *basen-N Alkoholfreie Periode Alkoholperiode 

g | l.Tag 2. Tag 3. Tag 4. Tag 1. Tag 2. Tag 3. Tag 4. Tag 5. Tag 6.Tag 7. T»g 



Kurve 2. 

Die Ausscheidung der endogenen Harnsäure und der endogenen Xanthinbasen 

im Falle VI. 


Hain- 

saure 

g 


0,57 

0,54 

0,51 

0,48 

0,45 

0,42 

0,39 


Xanthin i 
basen-N ' 
mg i 


Alkoholfreie Periode Alkoholperiode 

.Tag 2.Tag 3.Tag 4 Tag l.Tag 2.Tag 3. Tag 4.Tag 6.Tag 6.Tag7.T*g 


| 35 

! 30 

25 

j 20 

I 15 

! io 

5 



Was die Xanthinbasen betrifft, so konnten wir in den meisten 
Fällen ihre Vermehrung im Harne während der Alkoliolperioden 
feststellen. In einem Falle (Nr. VI) blieb die endogene Xanthin* 
basenmenge unter dem Alkoholeinfluß unverändert; sie betrug näm¬ 
lich in der alkoholfreien wie in der Alkoholperiode im Mittel 26 rag X; 
in den Fällen II und III trat eine Verminderung der XanthinbaseD- 
menge im Mittel um 6,7 resp. 2,2 mg X; schließlich fand in 4 unter 
7 Fällen eine Erhöhung des endogenen Xanthinbasenwertes statt: 
der Unterschied schwankte in den letzteren Fällen zwischen 1,8 mg 
N (Fall V) und 11.5 mg N (Fall VIII). Im großen und ganzen sind 
also die Störungen in der Xanthinbasenausscheidung sehr unbedeutend 
und die Unterschiede betragen in beiden Richtungen kaum einige 
bis etliche 10 mg N. 

Der Einfluß des Alkohols auf das Verhältnis XBN:tJN ist in 
unserem Material sehr wechselnd: im Falle III fand in dieser Be¬ 
ziehung keine Änderung statt: in den Fällen II, V und VI trat 
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eine Verminderung und in den Fällen IV, VII und VIII eine Ver¬ 
mehrung ein. 

Zusammenfassend läßt sich also nach unseren sieben Beob¬ 
achtungsreihen über den Alkoholeinfluß auf die endogene Purin¬ 
körperausscheidung bei gesunden Menschen sagen, daß die Wirkung 
des Alkohols in den meisten Fällen in der Vermehrung des aus¬ 
geschiedenen Purinstickstoffs besteht; außerdem wurden die nor¬ 
malerweise ganz geringen Schwankungen des endogenen Harn¬ 
säurewertes unter dem Alkoholeinfluß viel größer, so daß in grafischer 
Darstellung eine Kurve vom intermittierenden Charakter mit großen 
Anstiegen und Abfällen entsteht. 

Wie sollen wir uns aber den Mechanismus der Entstehung 
und das Wesen der Veränderungen in der endogenen Purinkörper¬ 
ausscheidung unter dem Alkoholeinfluß vorstellen? Die Ursache 
der vergrößerten Harnsäureausscheidung ist entweder in dem ver¬ 
minderten Zerfall resp. in den Oxydationsstörungen der Harnsäure, 
oder in der vergrößerten Harnsäurebildung, oder schließlich in der 
Kombination beider dieser Faktoren zu suchen. Allein durch die 
verminderte urikolytische Tätigkeit der Organe läßt sich die er¬ 
wähnte Tatsache nicht erklären, denn die vermehrte Harnsäure¬ 
ausscheidung in den Alkoholperioden öfters auch von einer ver¬ 
mehrten Xanthinbasenausscheidung begleitet wird. Sollte die Störung, 
welche der endogene Purinkörperstoffwechsel unter dem Alkohol¬ 
einfluß erleidet, ausschließlich auf der Abschwächung des urikoliti- 
schen Fermentes beruhen, dann müßten wir neben der vergrößerten 
Harnsäuremenge eine normale Xanthinbasenmenge erwarten. Außer¬ 
dem sprechen auch die Resultate der Untersuchungen über den 
exogenen Purinkörperstoffwechsel, wdewur weiter unten sehen werden, 
ebenfalls nicht für die Abschwächung der Urikolyse in den Alkohol¬ 
perioden. Schließen wir denn in diesem Falle die Störungen in 
der Oxydation der Harnsäure vollständig aus, oder stellen wir die¬ 
selben im Hintergründe, so bleibt uns die einzige Annahme, daß 
die Ursache der vergrößerten Purinkörperausscheidung unter dem 
Alkoholeinfluß vorwiegend, wenn nicht ausschließlich in ihrer Hyper¬ 
produktion besteht. Diese Überproduktion der Purinkörper be¬ 
deutet aber einen vermehrten Nucleinzerfall in den Geweben und 
vielleicht auch eine vermehrte Hypoxanthinbildung in den Muskeln. 
Die Reaktion des endogenen PurinküiperstoffWechsels auf die Al¬ 
koholdarreichung stellt jedoch nichts Besonderes dar; sie ist nur 
mit dem Einfluß des Alkohols auf den allgemeinen Eiweitist off¬ 
wechsel vergesellschaftet. Wie bekannt, rufen größere Alkohol- 

Deutsches Archiv f. klhi. Medizin. P5, IM. 
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dosen in den ersten Tagen immer eine negative Stickstofbilanz 
hervor, welche jedoch in kurzer Zeit zum Gleichgewicht zurück- 
kehrt. Ähnliche Schwankungen in der Ausscheidung des Gesamt- 
stickstofi's als Ausdruck der toxischen Alkoholwirkung auf den 
Körper sind auch in unseren Fällen zu beobachten. Doch bleibt 
die Purinkörperausscheidung in unseren Fällen auf einem höheren 
Niveau, obwohl die allgemeine Stickstoffbilanz zur Norm zurück- 
gekehrt ist. Unwillkürlich drängt sich die Vermutung, daß die 
Nucleoproteiden viel feiner als die übrigen Eiweißarten auf die 
Alkoholdarreichung reagieren, und daß der vermehrte Nnclein- resp. 
Kernzerfall auch dann nicht aufhört, wenn sich das Protoplasma 
an den Alkohol schon angepaßt hat. Es ist aber auch möglich, 
daß der schädliche Alkoholeinfluß auf die Nucleine nur auf die 
ersten Tage sich beschränkt, solange die negative Stickstoffbilanz 
besteht, und daß der spätere Purinkörperüberschuß von der Über¬ 
produktion des Muskelhypoxanthins abhängig ist, wobei der Alkohol 
hier in ähnlicher Weise auf die Muskeln wirkt, wie der elektrische 
Strom in den Untersuchungen von Burian (63). 

Im Gegenteil zu allen übrigen Fällen verhielten sich in dieser 
Beziehung die Fälle III und IV, welche auch deswegen näher be¬ 
sprochen werden müssen. Im Falle III trat während der Alkohol¬ 
periode eine Verminderung der endogenen Purinkörper im Ham 
ein; dies bezieht sich sowohl auf die Harnsäure, derer Ausschei¬ 
dung im Mittel um 0.027 g täglich kleiner wurde (0.363 endogene 
Ü in der alkoholfreien Periode, 0,336 g in der Alkoholperiode siehe 
Tab. IV und X), wie auch auf die Xanthinbasen (im Mittel 
von 2.2 mg X). Hier ist zu bemerken, daß der Patient III an¬ 
gesichts seines Alters und einer gewissen geringen Möglichkeit 
einer organischen Erkrankung nicht wie alle anderen untersuchten 
Personen 5 XHO ccm, sondern öx 15 ccm Schnaps erhielt. Diese 
zweimal kleinere Alkoholdosis trägt wahrscheinlich daran schuld, 
daß wir in diesem Falle die vergrößerte Gesamtstickstoffausscheidung 
in den ersten Tagen der Alkoholperiode im Gegensatz zu den 
übrigen Untersuchungen vermissen. Schon Neu mann ( 16 ) machte 
darauf aufmerksam, daß wir durch allmähliche Steigerung der 
Alkoholdosen den toxischen Eiweißzerfall vermeiden können, während 
derselbe bei Anwendung größerer Alkoholmengen in keinem Falle 
fehlte. Dieselbe Ursache konnte in unserem Falle das abweichende 
Verhalten des Purinstoffweehsels hervorrufen. Eine verminderte 
endogene Harnsäureausscheidung fanden bis jetzt Kaufmann und 
Mohr (13). welche dies durch Überernährung, durch Darreichung 


Gck igle 


Original fro-m 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




Beiträge zur Lehre vom Purinstoffwechsel etc. 


309 


von großen Fett- and Kohlehydratmengen erhielten. Es ist klar, 
daß wenn der Alkohol wegen seiner kleinen Dosis keinen toxischen 
Einfluß auf den Purinstoffwechsel auszuüben vermag, er dieselben 
Folgen wie die Fette und Kohlehydrate dank seinem hohen kalori¬ 
schen Werte hervorrufen kann. Die verminderte Purinkörperbildung 
stellt aber nicht die einzige Erklärung für die von uns festgestellte 
Tatsache dar. Man könnte auch die verminderte endogene Harn¬ 
säureausscheidung im Falle III durch die verminderte Leistungs¬ 
fähigkeit der Nieren unter dem schädlichen Einfluß des Alkohols 
zu erklären suchen. Mit solcher Undurchlässigkeit der Nieren für 
die Harnsäure werden wir noch später bei der Besprechung der 
eiogenen Harnsäure zu tun haben. Doch wäre bei solcher Auf¬ 
fassung unklärlich geblieben, warum auch die Xanthinbasenmenge 
in dem Falle HI ebenfalls vermindert war. Die gleichzeitige Ver¬ 
minderung der beiden Purinkomponenten spricht neben dem Fehlen 
der gewöhnlichen Eeaktion seitens des allgemeinen Eiweißstoff¬ 
wechsels eher für die verminderte Purinkörperbildung, d. h. für 
den verminderten Nucleinzerfall ähnlich wie in der Beobachtung 
von Kaufmann und Mohr. 

Fall IV, welcher sich ebenfalls von den übrigen durch ver¬ 
minderte Harnsäureausscheidung in der Alkoholperiode unterscheidet 
(0,642 g Ü neben 0,654 g Ü in der alkoholfreien Periode, s. Tab. IV 
und X), ist jedoch der vorigen Beobachtung nicht analog. Hier 
wurde nämlich das Harnsäuredefizit, sogar mit einem gewissen 
Überschuß, durch die vermehrte Xanthinbasenausscheidung bedeckt, 
so daß die Gesamtmenge der Purinkörper in diesem Falle unver¬ 
ändert blieb (Periode I = 0,235 g, Periode III = 0.2357 g). Diese 
Zahlen beweisen, daß hier der Purinstoff wechsel sogar auf größere 
Alkoholdosen (85 ccm absoluter Alkohol täglich) nicht reagierte ; 
übrigens liegen die Unterschiede in der Harnsäure- und Xanthin¬ 
basenausscheidung in den Grenzen von 4 mg N, was unsere Schluß¬ 
folgerung eben bestätigen muß. Jedenfalls ist das Fehlen der Ee¬ 
aktion in diesem Falle ganz auffallend und gehört, meines Er¬ 
achtens, in die Reihe der individuellen Eigentümlichkeiten, mit 
welchen wir auf dem Gebiete des Purinstoffwechsels immer wieder 
zu tun haben. Der betreffende Patient war ein 23jähriger sehr 
gut gebauter und ernährter Bauer, für den wohl diejenige Alkohol¬ 
menge, welche bei den übrigen 5 Patienten den endogenen Purin¬ 
stoffwechsel auf toxischem Wege beeinflussen konnte, zu ähnlicher 
Wirkung ungenügend erschien. 

Wenn wir die Einwirkung des Alkohols auf die Ausscheidung 

21 * 
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der endogenen Purinkörper kurz zusamraenfassen, so lassen sich 
folgende Schlußfolgerungen formulieren: 1. Größere Alkohol¬ 
dosen (85 ccm absoluten Alkohols) steigern gewöhn¬ 
lich sowohl die Ausscheidung der endogenen Harn¬ 
säure, wie diejenige der endogenen Xanthinbasen: 
dies ist von dem vermehrten Nucleinzerfall in den Geweben nnd 
vielleicht auch von der erhöhten Hypoxanthinbildung in den Mus¬ 
keln abhängig. 2. Kleinere Alkoholmengen (42 ccm ab¬ 
soluten Alkohols) können die Bildung und die Aus¬ 
scheidung der endogenen Purinkörper beschränken. 
3. Der Grad der Reaktion seitens des Purinstoff¬ 
wechsels und der Purinkörperausscheidung ist auf 
die Alkoholdarreichung individuell verschieden. 

II. Teil. 

Bevor wir zur Besprechung der Veränderungen, welche der 
Alkohol in dem exogenen Purinkörperstoffwechsel hervorruft, über¬ 
gehen, müssen wir noch die normalen Verhältnisse in dieser Be¬ 
ziehung kontrollieren. Burian und Schur behaupten, daß die 
individuellen Eigentümlichkeiten, welche in dem endogenen Purin¬ 
stoffwechsel eine so eminente Rolle spielen, hier vollkommen ohne 
Bedeutung sind. Dabei sind diese Autoren der Meinung, daß ca. 
50% von dem dargereichten Purinmaterial durch die Nieren (haupt¬ 
sächlich in Form von Harnsäure) ausgeschieden werden, während 
die andere Hälfte weiter oxydiert wird. Obwohl dies nicht von 
allen Autoren angenommen wird (Rzentkowski (14), Magnus- 
Levy (17)), doch ist diese Behauptung bis jetzt auf Grund von 
Tatsachen nicht widerlegt worden. So äußert sich z. B. v. Noorden 
in seinem berühmten Werke „die Pathologie des Stoffwechsels* 
(Bd. II p. 150) über dieses Thema folgenderweise: „Obschon noch 
weitere Cntersuchungen an einer großen Zahl von Individuen nötig 
wären, um die wahre physiologische Breite des Wertes (der exogenen 
Harnsäureausscheidung) kennen zu lernen — ich schätze sie nach 
eigenen Feststellungen auf 40—55 % — ist es aber doch auffallend 
und zweifellos gesetzmäßig, daß ca. 50% als Mittelwert überall 
wiederkehren.* 4 

Das faktische Material, auf dem sich Burian und Schur 
bei ihren »Schlußfolgerungen stützen, ist quantitativ gering. Der 
besseren Orientierung halber möchte ich diese Frage in zwei Ab¬ 
schnitte teilen, und zwar die Ausscheidung der exogenen Purinkörper 
nach Einführung von 1. Üxvpurinen und 2. von Amidopurinen. 
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Tabelle XI. 


Der exogene 
Pnrin-N-Wert 


Verfasser 

des Harns in °/ 0 
des eingeführten 

Material 


Purin-N 



51.1 

Oehsenfleisch 

Burian und Schur 

53,9 

Kalbfleisch 


63,2 

Schinken 


52,1 

Huhn 

Walker Hall 

58,2 

Fisch 


47 

Ochseufleisch 

Kaufmann Fall VII ( 
und ; 

Mohr Fall VIII j 

83,7 

48,1 

| Kalbfleisch 
! Ochsen Heisch 

51,6 

77 

| Kalbfleisch 

1 Ochsenfleisch 


81,7 


v. Kzentkowski 

1 4Ü 



; 6:5,3 

1 

Tab. XI enthält Zahlen, welche in der dritten Mitteilung von 
Burian und Schur (9) angegeben sind, sowie die Resultate der 
später ausgefiihrten Untersuchungen von v. Rzentkowski (14). 
Diese Zahlen beziehen sich auf Darreichung von Fleisch, dessen 
Purinkörper hauptsächlich aus Hypoxanthin bestehen. Solche Unter¬ 
suchungen können aber, wie erwähnt, nicht für maßgebend gelten, 
da ja der Gehalt des Fleisches an Hypoxanthin nicht gleichmäßig 
ist. Daß nicht alle Fleischsorten 0,0b g Purin-N in 100 g Substanz 
enthalten, wie es Burian und Schur verlangen, das beweisen 
am besten die in der Tab. XI angegebenen Untersuchungen von 
Kaufmann und Mohr (13); sie beweisen nämlich, daß dasselbe 
Individuum einmal 83 % Purin-N, bald darauf wieder nur 48,1 % 
im Harne ausscheidet. Ähnliche Schwankungen finden wir auch 
in der Beobachtung VIII von denselben Autoren. Solche enormen 
Unterschiede sind kaum anders zu erklären, als daß wir einen 
verschiedenen Hypoxanthingehalt in den Muskeln annehmen. Des¬ 
wegen müssen auch die mit Fleischdarreichung ausgefiihrten Unter¬ 
suchungen überhaupt einen fraglichen Wert besitzen; übrigens 
sprechen auch abgesehen davon die in der Tab. XI angeführten 
Zahlen keinesfalls für die Hypothese von Burian und Schur: 
die exogene Harnsäureausscheidung beträgt nämlich bei einzelnen 
Autoren 40—80%. Dies sind aber viel zu große Schwankungen, 
Qm sie in die von Burian und Schur angegebenen Rahmen von 
00% unterbringen zu können. 
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Für absolut genau können also nur die mit reinem Hypo¬ 
xanthin ausgeführten Untersuchungen gelten, da wir nur in diesem 
Falle die Menge des eingeführten Purinstickstoffs genau messen 
können. Leider stützen sich Burian und Schur in dieser Be¬ 
ziehung nur auf 3 Untersuchungen (s. Tab. XII). 


Tabelle XII. 

Hypoxanthinversuche an gesunden Menschen. 


Nr. 

• 

Verfasser 

Der exogene 
Ü-Wert in °/ 0 
eingeführten 
Hypo¬ 
xanthin-N 

Die Menge des 
eingeführten 
Hypoxanthins 

S 

1 

Minkowski (18) 

48,6 

3,0 

2 

Burian u. Schur (9) 

46,2 

2. 1,6 

3 

Krüger u. Schmid (15) 

i 

62,3 

2. 1,5 


In den Untersuchungen von Minkowski (18) und von B u - 
rian und Schur betrug die exogene Harnsäureausscheidung tat¬ 
sächlich 48,6 °/ 0 resp. 46,2 °/ 0 des eingeführten Hypoxanthin-N. Doch 
entspricht die Beobachtung von Krüger und Schmid (15) keines¬ 
falls der von Burian und Schur angegebenen Norm. Hier wurden 
nämlich 62,3 °/ 0 des Hypoxanthin-N im Harn ausgeschieden, was 
Burian und Schur für eine Ausnahme halten. Um diese Frage 
endgültig zu lösen, habe ich 7 Untersuchungen mit Hypoxanthin¬ 
darreichung ausgeiührt (s. Tab. I—VII) und die Resultate in der 
Tab. XIII zusammengestellt. 


Tabelle XIII. 

Eigene Hypoxanthinversnche unter normalen Umständen. 


Nr. 

i 

Die Menge des aus- 
gesch. Purin-N in % 
d. Hypoxanthin-N 

i 

Die Menge der aus- 
gesell. U in % d. 
Hypoxanthin-N 

! 

Die Menge des ein- 
* geführten Hypo¬ 
xanthins 

S 

i 

55,87 

53,79 

i 

0,&58 

ii 

68, H8 

64.97 

1.473 

ui 

54 09 

48.45 

1’275 

IV 

46.91 

45.9 

1,403 

V 

76.08 

72,52 

1,364 

VI 

78 89 

69.36 

1,4595 

VII 

91,49 

88.79 

i 1,572 


Diese Tabelle beweist uns beinahe mit absoluter Sicherheit, 
daß das Gesetz von Burian und Schur über die gleichmäßige 
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Ausscheidung der exogenen Harnsäure nicht zutreffend ist. Bei 
einzelnen Individuen haben sich Unterschiede ergeben, die für die 
Harnsäure zwischen 45%—88°/ 0 und für den Purin-N zwischen 
46 °/ 0 —91 °/ 0 liegen. Wie ersichtlich sind diese Unterschiede nicht 
geringer, wie sie für die endogene Harnsäure charakteristisch sind. 
Da wir in allen Untersuchungen mit annähernd gleichen Hypo¬ 
xanthinmengen zu tun hatten, so müssen die Unterschiede in der 
Harnsäureausscheidung lediglich von den individuellen Eigentüm¬ 
lichkeiten abhängig gemacht werden. Es bleibt noch zu erwähnen, 
daß das Hypoxanthin sowie die Nucleinsäure, von der bald die 
Hede wird, im Magendarmkanal fast total resorbiert werden, so 
daß der letztere in dieser Beziehung ohne Bedeutung ist (19). 

Die eben mittels Hypoxanthindarreichung festgestellte Tat¬ 
sache über die individuell verschiedene exogene Harnsäureaus¬ 
scheidung findet eine vollständige Bestätigung in den Unter¬ 
suchungen mit Amidopurinen. In den früheren Untersuchungen 
benutzte man zu diesem Zwecke hauptsächlich die Thymusdrüse, 
deren Gehalt an Purin-N (fast ausschließlich Adenin) nach Burian 
und Schur 0,4 g in 100 g Substanz beträgt. Die exogene Harn¬ 
säureausscheidung nach Thymusdarreichung beträgt nach Burian 
und Schur ca. 25%. Dem widerspricht die IX. Beobachtung von 
Kaufmann und Mohr (13), in der nur 14,6% des Thymus- 
purin-N ausgeschieden wurden. Die mit Nucleinsäure, welche zu 
S 4 aus Amidopurinen — Adenin und Guanin — besteht, aus¬ 
geführten Untersuchungen ergaben Resultate, die in der Tab. XIV 
zusammengestellt sind; sie betreffen 8 Untersuchungen von Bloch (8), 
Pollack (7) und Brugsch und Schittenlielm (11), während 
die Tab. XV die Mittelzahlen von vier eigenen Beobachtungen 
enthält. 

Obwohl die in den Tabellen XIV und XV angegebenen Zahlen 
nur mit einer gewissen Reserve verglichen werden können und 
zwar angesichts der verschiedenen Nucleinsäureniengen, welche in 
einzelnen Fällen angewandt werden, so sprechen doch meine eigenen 
Untersuchungen, wo dieser Mangel ausgeschlossen ist, entschieden 
dafür, daß die exogene Harnsäureausscheidung keinesfalls gleich¬ 
mäßig ist. In den Untersuchungen von Bloch, Pollack, sowie 
von Brugsch und Schittenheim schwankte die exogene Harn¬ 
säuremenge zwischen 23,7 % und 56.9 %, in den meinigen schließ¬ 
lich betrug sie 35.5% bis 57.1% des eingeführten Purin-N. 

Wie ersichtlich waren die Unterschiede in der exogenen Harn¬ 
säureausscheidung sowohl in den Beobachtungen mit nucleinsaurem 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Digitized by 


314 XI. Landau 

Natron, wie in den Untersuchungen mit Hypoxanthin, bei einzelnen 
Individuen ziemlich groß; sie schwankten in unseren Fällen zwischen 
35 °/ 0 (Tab. XV) und 88 °/ ft (Tab. XIII) des dargereichten Purin-N. 
Deshalb, meine ich, ist wohl der Schluß gerechtfertigt, daß die 
Ausscheidung der exogenen Harnsäure ceteris paribus 
ebenso individuell verschieden ist, wiediejenige der endo¬ 
genen. Die Ursachen dieser Erscheinung werden weiter unten be¬ 
sprochen. 

Tabelle XIV. 

Versuche mit Nucleinsäure. 




Die Menge der 



Verfasser 

Nr. . 

exog. U in °/ 0 

Menge des eingeführten 

des eiugefiihrten 


Puriustoffs 



1 Purin-N 




i 

47,9 

1 

I 

Bloch 

2 

3 

1 41.85 

I 52,2 

1 

i 

[ 10 g Nucleinsäure = 
j 0,658 g Purin-N. 


4 

56,93 

J 


1 

| 30,43 

0,558 g Purin-N in Form 

P o 11 a c k 



von Nucleinsäure. 

2 

38.2 

0,348 g Purin-N in Form 



1 


von Nucleinsäure. 

B r u g s c ir 
und 

S c h i 11 e n h e 1 m 

1 

1 28 

30.0 £r nucleins. Na aus 


i 


Thvmus = 4,044 g X. 

2 

23,7 

30 nucleina. Na aus Hefe 
= 4,0 g Pnrin-X. 



Tabelle XV. 

Eigene Versuche mit nucleinsaurem Natron (s. Tab. Y—VIII), 


Nr. 

Menge des Purin-N,Menge der exogenen 
in °, 0 des ein- Ü in % des ein- 

geführten Purin-N 1 geführten Purin-N 

Menge des eiu¬ 
gefiihrten mieleius. 

| Natr. resp. dessen 
j Purin-N 

V 

37.87 1 

35,58 

12,21 g nncleins. Na 
; = 1,134 g Purin-N. 

VI 

43,02 

37,33 

112,34 g nudeins. Na 
= 1,146 g Purin-N. 

VII 

61,95 

1 

57,13 

i 

10.01 g nuelem Na 
= U,9295 g Purin-N. 

VIII 

1 

47,54 

42,77 ! 

10,03 g nncleins. Na 
= 0,9314 g Purin-N. 



Die Tab. XVI zeigt, uns, daß ein gewisser Teil des eingeführten 
Hypoxanthins resp. nucleinsaureii Natrons in der weniger oxydierten 
p'onn von Xanthinbasen ausgeschiedeii wurde. Doch ist deren 
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Menge viel zu gering, um die Gesamtmenge der ausgeschiedenem 
Parinkörper irgendwie zu beeinflussen. In den Untersuchungen 
mit Hypoxanthin betrug die exogene Basenmenge 1,01—5,64 °/ 0 
des Hypoxanthin-N und in den Beobachtungen mit nucleinsauren 
Natron 2,29—5,69 °/ 0 des eingeführten Pürin-N. 


Tabelle XVI. 

I>ie Ausscheidung der exogenen Xanthinbasen unter normalen Verhältnissen 

(s. Tab. I-VIII). 


er 

J3 

V 

rj 

i- 

V 
> 

71 

V 

i« 

ü 

fc 

Periode 

Menge der 
exog. Xan¬ 
thinbasen in 
°/o des ein¬ 
geführten 
Purin-N 

I 

t 

Menge und Qualität des eingefiihrten 
Purinstoffes 

\ 

Verhältnis 
XBN: ÜN 

exogen. 

I 

! 2 

1 1,58 

0,858 

chlorsaur. Hypox. 

= 0.2528 Purin-N 

1 :27 

II 

2 

i 1,66 

1,473 

n n 

= 0.434 

71 71 

1:40 

III 

2 

5,64 

1,275 

71 V 

= 0,3757 

Ti r 

1 1:9 

IV 

2 

1.01 

1,403 

71 v> 

= 0.4134 

n ii 

1 : 38 

V 

2 

3,51 

1,4695 

7i r 

= 0,433 

71 

1 : 21 

VI 

2 

4,53 

1,4595 

71 71 

= 0,4302 

71 11 

1 : 15 

VII 

3 ! 

2,7 * 

1,572 

11 11 

= 0,4632 

7i n 

1 :33 

V J 

3 I 

2,29 

12,21 

nudeius. Natron 

= 1,134 Purin-N 1 

1 : 16 

VI 1 

3 

5,69 

12,34 

11 n 

= 0.146 

ii n 

1:7 

VII 

2 

4.82 

10,01 

n 

= 0,9295 

n ii 

1 : 12 

viii ! 

2 ! 

<77 

10,03 

n n 

0.9314 

ii ii 

1:9 


Das Verhältnis XBN:ÜN ist hier ebenso wie in dem endogenen 
Parinstoffwechsel keinesfalls konstant; wie aus der Tab. XVI er¬ 
sichtlich, schwankte er bei einzelnen Individuen zwischen 1:40 
(FallII) und 1:7 (Fall VI). 

Die Gesamtmenge der exogenen Purinkörper (die exogene 
Harnsäure und die exogenen Xanthinbasen) schwankte wie aus 
den Tabellen XIII und XV ersichtlich, in den Untersuchungen mit 
Hypoxanthin zwischen 46.91 °/o und 91,49 "/„ des eingeführten Pu- 
rin-N und in den Beobachtungen mit nucleinsaurem Natron zwischen 
37,87 °/ 0 und 61,95%. Da der Hauptanteil des Purinstickstoffs im 
Harne, wie wir uns überzeugen konnten, aus Harnsäure besteht, 
während den Xanthinbasen nur ein kleiner Bruchteil desselben 
entspricht, so ist es verständlich, daü alles, was wir über die Aus¬ 
scheidung der exogenen Harnsäure sagten, auch auf den gesamten 
Purin-N vollständig sich bezieht. 

Worauf beruhen denn die individuellen Eigentümlichkeiten, 
welche , die Unterschiede in der exogenen Harnsäureausscheidung 
hei verschiedenen Individuen hervorrufen? Bei der Lösung dieser 
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Frage können wir uns auf bedeutend sicherere Anhaltspunkte stutzet, 
als es bei dem endogenen Purinstoffwechsel der Fall war. Unter 
den drei Gliedern des exogenen Stoffwechsels — der Bildung, der 
Ausscheidung und der Oxydation — sind uns die beiden ersten 
fast mit mathematischer Genauigkeit bekannt; daraus können wir 
beurteilen, wie groß das dritte Glied in jedem Falle ist. Wie be¬ 
kannt, wird bei der Darreichung eines Purinkörpers nur ein gewisser 
Teil dessen im Harne ausgeschieden; wir wissen weiter, daß sowohl 
das Hypoxanthin, wie die Nucleinsäure, die wir in unseren Unter¬ 
suchungen anwandten, im Magendarmkanal fast total resorbiert 
werden (19). Es ist kaum anzunehmen, daß derjenige Teil der 
Purinkörper, welcher mit dem Harne nicht ausgeschieden. im Körper 
nur retiniert wurde: in diesem Falle mußte doch in kurzer Zeit 
•eine Überschwemmung des Körpers mit Purinkörpern stattfinden, 
während das Blut und die Gewebe normalerweise kaum Sparen 
von Harnsäure enthalten, welche sogar nicht immer nachgewiesen 
werden können. Zweifellos unterliegen also die durch die Nieren 
nicht ausgeschiedenen exogenen Purinkörper weiterer Umweclislung. 
wofür auch entschieden die Untersuchungen in vitro sprechen. 
Wie erwähnt, entsteht dabei als Zwischenprodukt die Harn¬ 
säure, welche dann weiter bis zum Harnstoff oder Amoniak oxy¬ 
diert wird. Danach können wir die Oxydation der Purinstoffe im 
Körper mit der Urikolyse identifizieren. Wenn es sich um quanti¬ 
tative Verhältnisse handelt, so bezieht sich der obige Satz im 
ganzen nur auf die Oxypurine; was die Amidopurine resp. die 
Nucleinsäure betrifft, so müssen hier manche Bescbrenkungeu ge¬ 
macht werden. Das Adenin sowie das Guanin enthält nämlich 
eine NH 2 -Gruppe, welche gewöhnlich vor der Oxydation wegfallt. 
Wenn also aus 1 g Hypoxanthin-N 1 g Harnsäure-N entsteht, so 
wird aus 1 g Adenin- oder Guanin-N nur 0,8 g ÜN gebildet. Da¬ 
nach muß bei Darreichung von Amidopurinen der N-Gehalt redu¬ 
ziert werden: nur % davon dienen zur Bildung der Harnsäure 
und müssen bei der Berechnung der Urikolyse in Betracht gezogen 
werden. 

Nach diesen einleitenden Gesichtspunkten gehen wir zur Be- 
trachtung der urikolytischen Leistungsfähigkeit des normalen mensch¬ 
lichen Körpers gegenüber der exogenen Harnsäure über. Bunan 
und Schur behaupten, daß der Mensch ca. 50% der exogenen 
Harnsäure oxydieren imstande ist. In den Tabellen XVII und 
XVIII sind unsere Resultate von 7 Untersuchungen mit. Hypo¬ 
xanthin und von 4 mit nucleinsaurem Natron zusammengestellt: 
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die entsprechenden Zahlen zeigen in Prozenten diejenige Purin¬ 
stickstoffmenge, welche im Körper vollständig oxydiert wurde. Ein 
flüchtiger Blick auf diese Tabellen beweist schon, daß die uri- 
koiytische Tätigkeit des menschlichen Körpers nicht in allen Fällen 
gleich groß ist. Wie ersichtlich, schwankte die Oxydation der 
Harnsäure, welche aus Hypoxanthin entstanden, bei einzelnen Indi¬ 
viduen in breiten Grenzen von 8,5% (Fall VII) bis 53% (Fall IV); 
die Oxydation der Nucleinsäure ist dagegen viel vollständiger und 
beträgt 38% (Fall VH) bis 62% (Fall V) des eingeturten Purin-N 
is. Tab. XVIII, Reihe 2). Wenn wir aber annehmen, daß das nuclein- 
saure Natron nur aus Amidopurinen besteht (in der Tat bilden 
dieselben nur % seines Purin-N), und wenn wir den N-Gehalt 
derselben entsprechend den oben angeführten Erwägungen redu¬ 
zieren, so ergibt sich, daß von der aus dem nucleinsauren Natron 
stammenden Harnsäure nur 23% bis 53% oxydiert wurden. Ich 
glaube, daß die in den Tabellen XVII und XVIII angeführten 
Zahlen einen genügenden Beweis gegen die erwähnte Theorie von 


Tabelle XVII. 

Die Urikolyse unter normalen Verhältnissen. Versuche mit JTvpoxanthin 

(8. Tab. I—VII). 

j " ' ’ ’ i " ’" .. 

«u ’ Menge der oxy- i Menge des ein- 

| _ 

•2 dierten exog. U in geführten Hypo- 

OJ 

£«■ | % d Hypox.-N xanthins 



I 

2 

44.03 

11 

2 

33.37 

111 

2 

45.! 11 

IV 1 

2 

53.< 0 

V 

2 

23.D7 

VI 

2 

20.11 

VII 

3 

8.51 


0.858 

1 473 

1.275 

1,403 

1.4M5 

1,4535 

1.572 


Tabelle XVIII. 

Die Urikolyse unter normalen Verhältnissen. Versuche mit nucleinsaurem 
Natron Is. Tab. V—VIIIh 


1 

Versuchs-1 

v Periode 

Nr. | 

1 

j Menge des oxyd. 
Purin-N in °/ 0 des 
eingefiihrten 
; Purin-N i 

Menge der oxyd. U 
in °/ 0 des redu¬ 
zierten Purin-N d. 
nucleins. Na 

Menge des ein¬ 
gefiihrten 
nucleins. Na 

V 

3 

«2,13 

53.2 

12.21 

VI 

; s 

5«.08 

47,7 

12,34 

VII 

! 2 

38.5 

0'\ s 

10.01 

VIII 

2 

58,4« 

41.8 1 

10.03 
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Burian und Schur darstellen. Wir können aus diesen Unter¬ 
suchungsergebnissen nur den Schluß ziehen, daß die urikolytisclie 
Fähigkeit einzelner Individuen individuell sehr verschieden ist. 

In den Fällen V, VI und VII wurde den Patienten in zwei 
nacheinanderfolgenden Perioden abwechselnd Hypoxanthin und 
nucleinsaures Natron dargereicht. Dies ermöglichte uns noch eine 
sehr wichtige und bis jetzt nicht untersuchte Frage zu berühren 
und zwar ob und inwiefern die urikolytische Fähigkeit des Körpers 
von der chemischen Zusammensetzung des eingeführten Purinstoffes 
abhängig ist. Die Zahlen der Tabellen XVII und XVIII liefern 
den Beweis dafür, daß in den Fällen V, VI und VII die Oxy¬ 
dation der exogenen Harnsäure nach Einführung des nucleinsauren 
Natrons viel intensiver und vollständiger geschah, als nach Dar¬ 
reichung von Hypoxanthin. So war z. B. die Urikolyse im Falle VII 
in der Hypoxanthinperiode sehr gering und betrug kaum 8.5 
der gebildeten Harnsäure; dagegen unterlagen bei demselben Pa¬ 
tienten 38 % Purinstickstoff der Oxydation, falls nicht Hypoxanthin, 
sondern nucleinsaures Natron eingeführt wurde. Wenn wir sogar 
nur mit dem reduzierten Purinstiekstoffgehalt im nucleinsauren 
Natron rechnen (s. oben), so beträgt doch die Urikolyse im Falle VII 
in der Nucleinsäureperiode 23,8 %. (s. Tab. XVHI, Reihe 3). d. h. 
also beinahe 3 mal soviel, als in der Hypoxanthinperiode. Ganz 
analog verhielten sich auch die Fälle V und VI: auch hier war 
die Urikolyse annähernd zweimal größer nach Einführung von 
Nucleinsäure, als bei der Darreichung von Hypoxanthin. Die liier 
festgestellte Abhängigkeit der urikolytischen Leistungsfähigkeit 
des Körpers von der Konstitution des Purinstoffes ist an uud für 
sicli verständlich. Die Umwandlung des Hypoxanthins zu der 
Har nsäure ist verhältnismäßig einfach und beruht auf Oxydation: 
der Unterschied zwischen dem Hypoxanthin und der Harnsäure 
besteht nämlich nur im Fehlen von 2 Atomen Sauerstoff. Dem¬ 
gegenüber muß das nucleinsäure Natron, ehe es zur Oxydation 
kommt, noch einer tieferen Umwechslung unterliegen, welche aus 
Spaltung uud Desamidierung besteht. Dieser Unterschied ver¬ 
ursacht eben, daß aus dem Hypoxanthin in derselben Zeit mehr 
Har nsäure gebildet und in dem Kreislauf übergehen wird, als aus 
der entsprechenden .Menge der Nucleinsäure. Andererseits wisseu 
wir aber, daß verschiedene chemische Körper, wie der Zucker, die 
Aminosäuren nsw. desto mangelhafter oxydiert und desto reichlicher 
eliminiert werden, je reichlicher sie anf einmal in den Kreislauf 
gelangen. Unsere Untersuchungen liefern einen genügenden Be- 
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weis dafür, daß die Oxydation der Harnsäure in dieser Beziehung 
keine Ausnahme bildet. 

Die Resultate unserer Untersuchungen über den normalen 
Stoffwechsel der exogenen Purinkörper lassen sich demnach folgen¬ 
derweise formulieren: 1. die Ausscheidung der exogenen 
Harnsäure resp. der exogenen Purinkörper ist indi¬ 
viduell verschieden; sie schwankte in unseren Fällen je nach 
dem eingeführten Purinstoffe zwischen 35—88% resp. 37—91% 
dessen N; 2. diese Unterschiede müssen von der bei 
verschiedenen Personen verschieden intensiven Uri- 
kolyse abhängig gemacht werden; 3. die Oxydation der 
exogenen Harnsäure ist dann auch von der Konstitu¬ 
tion der eingeführten Purinstoffe streng abhängig: 
je weiter die letzteren von Harnsäure entfernt sind, 
je komplizierter ihr Abbau und je langsamer die ent¬ 
standene Harnsäure in den Kreislauf übergeht, desto 
intensiver ist ceteris paribus die Oxydation der Harn¬ 
säure und desto spärlicher ihre Ausscheidung. 

Wir kommen nun zum letzten Abschnitt der Abhandlung, und 
zwar zur Betrachtung des Alkoholeinflusses auf die Ausscheidung 
der exogenen Purinkörper. Das entsprechende Material besteht 
aus 9 Untersuchungen, von denen 5 mit Hypoxanthin und 4 mit 
nucleinsaurem Natron ausgeführt wurden (s. Tab. II—VIII). Was 
die Harnsäure betrifft, so ergaben die beiden Untersuchungsreihen 
im allgemeinen gut stimmende Resultate. Wie aus den Tabellen 
XIX und XX ersichtlich, wo die Mittelzahlen zusammengestellt 
sind, wurde die Harnsäureausscheidung in 3 (II, III, V) unter 5 
Fällen unter dem Alkoholeinfluß bedeutend geringer, und zwar um 
10,2% (Fall III) bis 25,5% (Fall II) des Hypoxanthin-N. Im Ver¬ 
hältnis zur ursprünglichen exogenen Harnsäureausscheidung bedeutet 
dies eine Verminderung um 21.2% (Fall III) bis 39,3% (Fall II). 
In der Untersuchung VI blieb eigentlich die Harnsäureausscheidung 
nach Alkoholdarreichung ohne Veränderung, denn die Verminderung 
beträgt nur 0,31% des Hypoxanthin-N ('s. Tab. XIX). Der Fall VIT 
unterscheidet sich von den vorigen ganz bedeutend: hier trat näm¬ 
lich unter dem Alkoholeinfluß eine stärkere exogene Harnsäure¬ 
ausscheidung ein; doch macht der Unterschied nur 7%, des Hypo¬ 
xanthin-N aus. 

Unter den 4 Untersuchungen mit nucleinsaurem Natron trat 
in dreien bei der Alkoholdarreichung eine verminderte exogene 
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Tabelle XIX. IV 

Die Ausscheidung der exogenen Purinkörper nach Einführung von Hypoxanthin ,j (4: 

in den alkoholfreien und Alkoholperioden (s. Tab. II—VII). r i 


' 1 
1 

Ver- 

suchs- 

Nr. 

! 

Periode 

1 

Menge des 
eingeführt, 
chlors. 
Hypox. 

1 £ 

Menge des 
ausgesch. 
Purin-N in 
% des 
Hypox.-N 

Menge der 
ausgesch. Ü 
in % des 
Hypox.-N 

1 t 

Differenz in Differenz ia 
der Aussch.; <} er ü-Am- 
des Purin-N : Scheidung 

1 unter dem | ^tgr dem 
Alkohol- ] Alkohol¬ 
einfluß in % einftuß in \ 
d. Hypox i i, Hrpoi. 

1 

11 1 

Alkohol 

alkoholfrei 

1,389 

1,473 

i 

43,69 

66,63 

39,43 
64,97 ! 

1 

-22,9 

1 

i -25,5 

Ul 

Alkohol 

alkoholfrei 

1,252 

1,275 

41,88 

54,09 

38,22 
48,45 1 

—12,2 

! -10,2 

1 

V 

Alkohol 

alkoholfrei 

1,364 

1,4695 

57,94 
76,03 | 

49,41 

72,52 

-18,1 

! -23,1 

VI 

Alkohol 

alkoholfrei 

1,431 

1,4595 

75,15 

73,89 

69,05 

69,36 

+ 1,2 

-0,3 

VII 

! 

1 Alkohol 
alkoholfrei 

1,447 * 

1,572 

95.4 i 

91,49 j 

95,8 

88,79 | 

+ ^,5 

| +c0 


Tabelle XX. 

Die Ausscheidung der exogenen Purinkörper nach Einführung von nucleinsaaren 
Natron in den alkoholfreien und Alkoholperioden (s. Tab. V—VIII). 
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Alkohol 
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22,93 

-12,24 
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alkoholfrei 

12,21 

1 

37,87 

35,58 

VI 

Alkohol 

1 12,47 

19,28 

16 

-23,7 

-21,3 

alkoholfrei 

12,34 

43,02 

37,33 


VII 

Alkohol 

alkoholfrei 

1 10,06 

! 10,01 

51,78 

61,95 

49,01 

57,13 

-10,1 

- 8,1 

VIII 

Alkohol 

, 10.06 

49,8 

47,1 

+ 2,2 

+ u 

alkoholfrei 

| 10,03 

47,54 

42,77 


Harnsäureausscheidung ein; die Unterschiede schwanken zwischen 
8.1% (Fall VII) und 21,8% (Fall VI) des eingeführten Purin-X. 
Vergleichen wir unmittelbar die Zahlen für die exogene Harnsäure 
in den alkoholfreien und den Alkoholperioden, so ergibt sieb, daß 
in den letzteren die Ausscheidung um 14,2% (Fall VH) bis 57,1% 
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(Fall VI) geringer war. Eine Ausnahme im Vergleich zu diesen 
Beobachtungen bildet die Untersuchung VIII: hier fand nämlich 
keine Verminderung, sondern eine Steigerung der exogenen Harn¬ 
säure in der Alkoholperiode statt; der Unterschied ist aber nicht 
groß und beträgt kaum 4,3% des eingeführten Purin-N. Bemerkens¬ 
wert ist noch ein gewisser Widerspruch im Falle VII: bei Hypo¬ 
xanthindarreichung fand hier unter dem Alkoholeinfluß eine Steige¬ 
rung der exogenen Harnsäure, während in der Nucleinsäureperiode 
der Alkohol eine Senkung der Harnsäure hervorgerufen hat. 

Im großen, und ganzen läßt sich also sagen, daß der Einfluß 
des Alkohols auf die Ausscheidung der exogenen Harnsäure indi¬ 
viduelle Unterschiede, wie es für den ganzen Purinstoffwechsel 
charakteristisch erkennen läßt. Im allgemeinen tritt jedoch eine 
ausgesprochene Tendenz zur Verminderung der exogenen Harnsäure 
ein, denn unter 9 Beobachtungen konnten wir es in 7 in größerem 
oder kleinerem Maße feststellen. 

Weniger konstant sind die Veränderungen, welche unter dem 
Alkoholeinfluß in der Ausscheidung der Xanthinbasen Vorkommen. 
Unter den 5 Hypoxanthin versuchen trat 3 mal eine Steigerung der 
exogenen Xanthinbasen ein (s. Tab. XXI), und zwar um 1,57% 
(Fall VI), 2,6% (Fall II) und 5% (Fall V) des Hypoxanthin-N. 
Demgegenüber finden wir in den Fällen III und VII eine Senkung der 
exogenen Basen (um 1,9% resp. 3,4%). Was die Versuche mit 
nucleinsaurem Natron betrifft, so zeigen die Fälle VI, VII und VIII 
eine verminderte Basenausscheidung unter dem Alkoholeinfluß, 
während im Falle V eine Steigerung derselben zu notieren ist. 
Danach reagierten die exogenen Xanthinbasen auf die Alkohol¬ 
darreichung 4mal unter 9 Fällen mit einer Verminderung, 5mal 
dagegen mit einer Steigerung. Wie ersichtlich sind die Schwan¬ 
kungen nicht gleichmäßig und außerdem quantitiv sehr gering. 

In wenigen Worten muß noch das Verhältnis XBN:I N be¬ 
sprochen werden. Dasselbe schwankte bei einzelnen Individuen in 
den Alkoholperioden zwischen 1:5 (Fall VI) und 1:7 (Fall VIII). 
Es ist wohl überflüssig zu wiederholen, daß ich diesem Verhältnis 
keine größere Bedeutung zuschreibe; ich möchte nur erwähnen, 
daß es unter 9 Alkoholversuchen 4 mal vermindert und 5 mal ver¬ 
größert gefunden wurde. 

Die von uns festgestellte Tatsache, daß die Ausscheidung der 
exogenen Harnsäure unter dem Alkoholeinfluß sinkt, stellt keine 
in der Pathologie vereinzelte Erscheinung dar. Zahlreiche Unter¬ 
suchungen der letzten Jahre von S o e t b e e r (20), Kau fm a n n 
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Tabelle XXL 

Die Ausscheidung* der exogenen Xanthinbasen nach Einführung von Hypoxanthin 
in den alkoholfreien und Alkoholperioden (s. Tab. II—VII). 


Vers.- 

Xr. 
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! Periode 
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Hypo¬ 
xanthins 
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1,473 
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1.252 

1,275 
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1,4805 
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1:21 
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VI 
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1.431 

1 1,4505 

6.1 

4,53 

1:11 

1 : 15 

+ 1,5 + 

VII 

1 

Alkohol 

alkoholfrei 

1,447 

1,572 

0 

2,? 

1 :33 

~ 1 

Tabelle XXII. 

Die Ausscheidung der exogenen Xanthinbasen nach Einführung von nuclein- 
saurem Natron in den alkoholfreien und Alkoholperioden (s. Tab. V—VIII). 

Vers.- 
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2.7 
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1:8 
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VI 1 

1 

Alkohol 
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12.47 

12,34 
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_9 1 1 -L 

VII 

Alkohol 

alkoholfrei 

10.08 

10.01 

2,77 

4,82 

1 : 16,4 
1:18 

— 2 

VIII 

Alkohol 

alkoholfrei 

10.06 

10,03 

2.7 

4,77 

1 : 17,5 1 

1 : 0 

-2 i ~ 


und Mohr (13), Brugsch und Schittenhelm (11). sowie von 
v. X o o r d e » und S c h 1 i e p (21) ergaben, daß dieses Symptom, 
wenn nicht immer, so doch sehr oft in den anfallsfreien Stadien 
der (nicht 7 .n linden ist. Die verminderte Ausscheidung der exogenen 
Harnsäure hei gesunden Menschen nach Alkoholdarreichung einer¬ 
seits und bei den Gichtikern andererseits muß man für verwandte 
wenn nicht gleichdeutende Erscheinungen halten. Das Wesen 
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dieser Störungen ist nicht ganz klar. Zunächst könnte man die 
Ursache der verminderten exogenen Harnsäureausscheidung nach 
Alkoholdarreichung in der gesteigerten Oxydation derselben, in der 
beschleunigten Urikolyse suchen. Doch ist dies wenig wahrschein¬ 
lich. Es ist kaum anzunehmen, daß der Alkohol, welcher wie be¬ 
kannt die Leistungen der Zellen vermindert und in den Organen 
mannigfache Degenerationszustände verursacht (Lebercirrhose, Ar¬ 
teriosklerose, Delirium tremens etc.), die Oxydation der Harnsäure 
steigern sollte. Übrigens, wenn von Analogien die Rede sein kann, 
beruhen die Störungen in der Oxydation eines einzelnen chemischen 
Stoffes fast immer nicht auf der Steigerung des Oxydationsprozesses, 
sondern eher auf dessen Senkung. Dies finden wir in dem Dia¬ 
betes mellitus mit seiner Beschränkung der Zuckerverbrennung, in 
der konstitutionellen Fettsucht, in der Alkaptonurie und mehreren 
anderen Stoffwechselstörungen. Deswegen bin ich der Meinung, 
daß die Harnsäure keine Ausnahme aus dieser allgemeinen Regel 
bildet. Alles, was hier gegen die beschleunigte Oxydation der exo¬ 
genen Harnsäure unter dem Alkoholeinfluß angeführt wurde, stellt 
allerdings nur eine Hypothese dar, welche erst durch weitere Unter¬ 
suchungen über die urikolytische Tätigkeit der Muskeln, der Leber 
und der Nieren bei längerer Zeit mit Alkohol behandelten Tieren 
eine Bestätigung oder eine Widerlegung finden kann. 

Wenn wir von der beschleunigten Oxydation der Harnsäure als Ur¬ 
sache der verminderten Ausscheidung derselben absehen, so bleibt uns 
für diese Erscheinung nur eine einige Erklärung und zwar gewisse 
durch Alkohol hervorgerufene Störungen der Nierentätigkeit. Ich 
meine dabei nicht die allgemeine Leistungsunfähigkeit, sondern eine 
spezifische Funktionsstörung, welche darauf beruht, daß die Nieren 
nicht die ganze Harnsäuremenge eliminieren können. Ich möchte 
hier die Frage gar nicht berühren, ob diese verminderte Durch¬ 
lässigkeit der Nieren für die Harnsäure von der gestörten Funk¬ 
tion des Nierenepithels herrührt (Garrod (22)), oder davon viel¬ 
leicht, daß die Harnsäure in Form einer unnormalen Verbindung 
im Körper kreist, welcher zur Ausscheidung durch die Nieren un¬ 
geeignet ist (Minkowski (22)). Es fehlt uns hier, ebenso wie 
bei der Gicht, an Tatsachen, welche die Wagschale auf diese oder 
jene Seite überziehen konnten. Unsere Anschauung über das 
Wesen der Störungen in der exogenen Harnsäureausscheidung unter 
dem Alkoholeinfluß widerspricht gewissermaßen der neuen Theorie 
der Gicht von Brugsch und Sc bitten heim (11). Diese Au¬ 
toren schließen die Nierentätigkeit aus der Pathologie der Harn- 

Deutschs« Archiv f. klin. Medizin. Bd. 22 
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säure vollkommen aus und bemühen sich die Störungen der letzteren 
in der Gicht einzeln und allein auf die Verlangsamung des ge¬ 
samten Purinstoffwechsels zu beziehen. Doch halte ich diese Theorie 
für eine extreme Auffassung: obwohl eine ganze Reihe von Tat¬ 
sachen zweifellos für die Verlangsamung des Purinstoffwecbsels 
spricht, doch kann man die Inkongruenz zwischen dem vergrößerten 
Harnsäuregehalt im Blute und dem verminderten Gehalt an Harn¬ 
säure im Urin nicht anders erklären, als nur durch die verminderte 
Durchlässigkeit der Nieren für Harnsäure. Die letztere Erschei¬ 
nung kommt aber nicht nur bei der Gicht vor, sondern auch wie 
aus unseren Untersuchungen hervorgeht eine Folge der Alkohol¬ 
wirkung darstellt. 

Wenn wir schon die verminderte exogene Harnsäureausscheidang 
nach Alkoholdarreichung derjenigen bei der Gicht in Analogie stellen, 
so fragt sich, ob der Alkohol auch andere bei der Gicht beobachtete 
Störungen hervorrufen kann. Hier kommt an erster Stelle die er¬ 
wähnte Verlangsamung des Purinstoffwechsels, welche eine der am 
meisten charakteristischen Erscheinungen bei der Gicht darstellt 
Die Lösung dieser Frage ist jedoch gar nicht leicht Einerseits 
möchte ich auf die um einen Tag längere Harnsäureausscbeidnng 
in den Alkoholperioden im Falle V nach der Hypoxanthindarreichung 
und in den Fällen VII und VIII nach der Einführung von nuclein- 
saurem Natron kein größeres Gewicht legen, andererseits kann 
ich keine wichtigen Schlüsse auf einer so unsicheren Grundlage, 
wie das Verhältnis XBN-.ÜN, bauen. Wir sahen schon, wie un¬ 
gleichmäßig dieses Verhältnis in den alkoholfreien Perioden ist; 
dasselbe trifft auch für die Alkoholperioden zu. 

Die Untersuchungen über die Art der Ausscheidung der exo¬ 
genen Harnsäure in den alkolfreien und den Alkoholperioden könnten 
gewissermaßen Licht auf die hier berührte Frage werfen. Eine 
genauere Analyse zeigt jedoch, daß in dieser Beziehung zwischen 
den genannten Perioden kein größerer Unterschied besteht. Dies 
illustrieren am besten die Kurven 3 und 4, welche zeigen, daß die 
Anstiege und die Abfälle in den Alkoholperioden ebenso steil sind, 
wie in den alkoholfreien. Außerdem ist es zu ersehen, daß die 
llarnsänreaiisscheidung trotz Alkoholdarreichung den Höhepunkt 
gleich nach der Einführung des Purinstoffes erreicht. Ebenso zeigt 
die exogene. Harnsäureausscheidung an den späteren Tagen der 
Alkoholperioden keinesfalls diejenigen Unregelmäßigkeiten, wie es 
manchmal bei der endogenen Harnsäure der Fall ist: die Kurve 
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der exogenen Harnsäure fällt eben regelmäßig ohne neuere An¬ 
stiege ab. 


Kurve 3. 


Die Ausscheidung der exogenen Harnsäure im Falle III nach Einführung von 

Hypoxanthin. 



Kurve 4. 


Die Ausscheidung der exogenen Harnsäure im Falle VII nach Einführung von 

Hypoxanthin. 
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Gewisse Abweichungen von dem eben geschilderten Bilde sind 
nur im Falle V nach Einführung von nucleinsaurem Natron zu 
finden. Aus der Kurve Nr. 5 ist zunächst zu ersehen, daß das 
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Maximum der exogenen Harnsäureausscheidung nicht auf den 1, 
sondern auf den 2. Tag der Alkoholperiode fällt; dieser Erschei¬ 
nung kann man jedoch keine größere Bedeutung zuschreiben. denn 
ganz identisch verhielt sich die Harnsäureausscheidung bei diesem 
Individuum auch in der alkoholfreien Periode nach Hypoxanthin¬ 
darreichung. Dagegen ist zu bemerken, daß nachdem die Kurve 5 
am dritten Tage der Alkoholperiode fast zur Ebene abgefallen ist 
sie am nächsten Tage wieder eine Steigerung und zwar eine höhere 
als diejenige am Anfang derselben Periode, erkennen läßt. Diese 
Art der exogenen Harnsäureausscheidung muß zweifelsohne patho- 

Kurve 5. 

Die Ausscheidung der exogenen Harnsäure im Falle V nach Einführung von 

nucleinsaurem Natron. 

exogene Alkoholfreie Periode Alkoholperiode 

C-Menge l.Tag 2.Tag 3. Tag 4. Tag l.Tag 2.Tag 3.Tag 4.Tag 5.Tag 
in °/o der 
Xanthin- 
Purin-N 
20 

15 

10 

5 

0 

logisch genannt werden und könnte gewissermaßen sogar für einen 
Beweis der Störungen in dem intermediären Purinstoffwechsel gelten. 
Da die exogene Harnsäureausscheidung in der V. Periode (Alkohol 
und Hypoxanthin) in diesem Falle normal blieb, so müßte man an¬ 
nehmen, daß diese Störungen entweder die Spaltung der Nuclein- 
säure oder die Desamidierung der Amidopurine betreffen. Doch 
bin ich weit davon entfernt, einen einzigen Fall zu generalisieren, 
so daß die Frage, ob und inwiefern der Alkohol eine Verlang¬ 
samung des Purinstoffwechsels hervorruft, vorläufig offen bleibt. 

Wir sehen also, daß die Wirkung des Alkohols auf die exogene 
Harnsäureausscheidung fast ausschließlich auf der Vermindernng 
der letzteren beruht. Danach ist der Einfluß des Alkohols auf die 
endogene und die exogene Harnsäure diametral verschieden: im 
ersten Falle tritt eine Vergrößerung, im zweiten eine Verminderung 
ein. Der erwähnte Widerspruch ist jedoch nur scheinbar. In der 
Tat liegt die Ursache der vergrößerten endogenen Harnsäureaus¬ 
scheidung in dem stärkeren Zerfall der Zellennucleine und des 
Muskelhypoxanthins oder mit anderen Worten in einer toxischen 
Überproduktion der Harnsäure; wir besitzen jedoch keine Kon- 
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trolle, ob der ganze Überschuß aus dem Körper eliminiert wird. 
Im Gegenteil, es ist nicht ausgeschlossen, daß hier, ebenso wie bei 
der exogenen Harnsäure die Ausscheidung hinter der Produktion 
bleibt. Deshalb bin ich der Meinung, daß die vergrößerte Aus¬ 
scheidung der endogenen und die verminderte Elimination der 
exogenen Harnsäure sich nicht widersprechen, da sie von ver¬ 
schiedenen Faktoren verursacht werden. Ich möchte aber hinzu- 
fiigen, daß die Untersuchung des Harnsäuregehaltes des Blutes 
nach Alkoholdarreichung vielleicht zur Lösung gewisser Fragen, 
welche im Laufe dieser Untersuchungen auftauchten, beitragen 
könnte. 

Schließlich seien noch wenige Worte dem Falle VII gewidmet, 
welcher, wie wir gleich sehen werden, einer besonderen Besprechung 
bedarf. Ein charakteristisches Merkmal bildet in diesem Falle im 
Gegensatz zu allen übrigen untersuchten Fällen, die ausnahmsweise 
geringe Oxydationsfähigkeit gegenüber der Harnsäure. Das ge¬ 
nannte Individuum schied fast das ganze eingeführte Hypoxanthin 
als Harnsäure im Harne wieder aus: bei der ersten Darreichung be¬ 
trug die exogene Harnsäureausscheidung 88,7 % (s. Tab. VH u. X) 
des Hypoxanthin-N, und bei der zweiten sogar 95,8 7 0 (Periode VII). 
Diese Zahlen sprechen eben dafür, daß die Oxydation der Harnsäure 
im Vergleich zu ihrer Bildung verschwindend gering war. Es bleibt 
zu erwähnen, daß in den Perioden mit nucleinsaurem Natron 
die Urikolyse, wie es zu erwarten war, vollständiger geschah; 
jedenfalls ist die minimale Urikolyse bei rascher Entstehung der 
Harnsäure sehr bemerkenswert. In der ganzen Literatur fand ich 
nur einen einzigen analogen Fall, und zwar schied Ibrahim (23) 
nach subkutaner Einführung von 1,26 U diese ganze Menge mit 
dem Harne aus. Wenn ein gewisser Teil der Harnsäure in unserem 
Fall doch oxydiert wurde, so hängt das wohl damit zusammen, daß 
das Hypoxanthin zwei Atome Sauerstoff binden muß, um in die 
Harnsäure überzugehen; es scheint mir jedoch keinem Zweifel zu 
unterliegen, daß unser Individuum auf die subkutane Harnsäure¬ 
einspritzung ebenso reagiert hätte, wie Ibrahim. Ob diese mangel¬ 
hafte Urikolyse, welche bei anscheinend gesunden (Ibrahim) oder 
neurasthenischen Individuen (unser Fall) stattlindet, öfters vorkommt, 
ob sie eine wichtigere pathologische Bedeutung besitzt, ob sie 
schließlich mit der Gicht was Gemeinsames hat oder ganz was Be¬ 
sonderes bildet, alle diese Fragen müssen vorläufig offen bleiben. 

Die wichtigeren Schlüsse lassen sich demnach folgenderweise 
formulieren: 
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I. Über den normalen Parinstoffwechsel und die Ausscheidung 
der Purinkörper unter normalen Verhältnissen: 

1. die Ausscheidung des endogenen Purin-N resp. der endogenen 
Harnsäure bleibt bei demselben Individuum mehr oder weniger anf 
einem konstanten Niveau: dagegen ist sie bei einzelnen Individuen 
sehr verschieden; 

2. die individuellen Unterschiede in der endogenen Purin-N- 
resp. Harnsäureausscheidung sind von dem Körpergewicht unab¬ 
hängig; sie werden sowohl durch die verschieden große Bildung 
der Purinkörper, sowie durch die verschiedene Oxydationsföhigkeit 
des Organismus gegenüber der Harnsäure verursacht; 

3. die Ausscheidung des exogenen Purin-N, resp. der exogenen 
Harnsäure zeigt ceteris paribus ebenso große individuelle Schwan¬ 
kungen, wie diejenige der endogenen Harnsäure; 

4. die genannten Schwankungen müssen von der bei einzelnen 
Individuen verschiedenen urikolytischen Kraft abhängig gemacht 
vverden; 

5. die urikolytische Kraft ist nicht nur von individuellen 
Eigentümlichkeiten, sondern auch von der chemischen Zusammen¬ 
setzung des eingeführten Purinstoffes abhängig; je weiter der letztere 
von der Harnsäure entfernt, je langsamer eo ipso die Harnsäure in 
den Blutkreislauf durchdringt, desto vollständiger die Verbrennung 
der Harnsäure ist; 

6. die Ausscheidung der Xanthinbasen, sowie das Verhältnis 
XBN:tJN sind normalerweise sehr ungleichmäßig. 

II. Über den Einfluß des Alkohols auf die Ausscheidung der 
Purinkörper: 

1. die Ausscheidung der Purinkörper reagiert auf die Alkohol- 
darreicbung individuell verschieden; 

2. der Alkohol steigert gewöhnlich die Ausscheidung von endo¬ 
genen Purinkörpern; dies bezieht sich sowohl auf die Harnsäure, 
wie auch auf die Xanthinbasen; 

3. die gesamte Steigerung ist durch den toxischen Einfluß des 
Alkohols auf die Zellennucleine resp. auf das Muskelhypoxanthin. 
derer Zerfall vermehrt wird, verursacht; 

4. der Alkohol vermindert die Ausscheidung der exogenen 
Harnsäure infolge von verminderter Durchlässigkeit der Nieren 
gegenüber der Harnsäure. 
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Aus der königl. medizinischen Klinik zu Kiel 
(Prof. Quincke). 

Die Lage des Magens im Stehen und Liegen, 

Von 

Dr. Hiller, 

Assistenten der Klinik. 

(Mit 12 Abbildungen [Fig. 1—6] und Tafel VI—VIII). 

Form und Lage des Magens ist in den letzten Jahren mehr¬ 
fach Gegenstand eingehender Untersuchung gewesen. Nach den 
Vorarbeiten von Wegele, Becher, Lindemann, Levy und 
ßosenfeld hat Hildebrand und vor allem Rieder und nach 
ihm Holzknecht, Jonas, Brauner, K aufmann, GrödelIII, 
Jolasse, Goldammer, Pförringer durch den Ausbau des 
Wis mut-Röntgenverfahrens unsere Kenntnis über die Magen- 
topographie erweitert und gezeigt, daß der Magen beim Lebenden 
erheblich anders gestaltet und gelagert ist, als die älteren Ana¬ 
tomen, besonders Luschka, gelehrt hatten. Röntgenologen und 
Pathologen haben seitdem systematische Untersuchungen vor¬ 
genommen, um die Grenzen herauszufinden, deren Überschreitung 
mit Sicherheit als das Zeichen eines pathologischen Zustandes auf¬ 
gefaßt werden kann. 

Bisher gehen jedoch die Ansichten der Untersucher über die 
Form und Lage des normalen Magens noch weit auseinander, 
namentlich ist über den Verlauf der Hauptachse des Magens und 
über die Gestaltung des Pylorusteiles noch keine Einigung erzielt. 
Rieder fand bei der Mehrzahl der Magengesunden, daß die Achse 
vertikal stellt, und daß der Pylorusteil wieder ansteigt, so daß die 
Grundlinien dieser Form einem Haken gleichen — Syphonform 
nach Grödel III. Holzknecht dagegen sieht solchen Befund 
schon als Beginn eines pathologischen Zustandes an und will nur 
den Magen als normal gelten lassen, bei dem der Pylorus der tiefste 
Punkt ist und oberhalb des Nabels liegt, und so die Spitze eines 
viertelkreisförmig gekrümmten Rinderhorns bildet, dessen breites 
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Ende dem Fundus entspricht, so, daß das weitere kardiale Drittel 
vertikal, das engere pylorische horizontal verläuft. Simmonds, 
der die Topographie des Magens an der Leiche studierte und den 
Situs durch zahlreiche photographische Aufnahmen festhielt, be¬ 
zeichnet nur den Magen als normal, der so gelagert ist, daß Pylo- 
rus und kleine Kurvatur von der normal geformten Leber völlig 
bedeckt sind. 

Am häufigsten wird die Rieder'sehe Magenform angetroffen. 
GrödelHI sah sie in 91°/« der Fälle. Simmonds fand sie bei 
Kindern bis zu 10 Jahren in */„, bei Personen bis zu 20 Jahren in 
der Hälfte und jenseits des 20. Jahres in 2 / s der Fälle. Holz- 
kuecht fand die von ihm als normal ausgesprochene Form bei 10 
bis 20 °/ 0 der Untersuchten. Diese Stierhornform hält er trotz der 
Seltenheit für den Normaltyp, nicht nur, weil sich aus ihr alle 
übrigen Formen ableiten lassen, sondern vor allem, weil sie die 
günstigten Bedingungen für die Funktion darbiete. Er betont, 
daß bei einem derartig geformten Magen die Entleerung nur eine 
minimale motorische Leistung erfordere, weil der Inhalt der Schwere 
folgend in den Darm fließen muß, sobald sich der Pylorus öffnet. 
Die mit Überwindung einer Hubhöhe stets verbundene Arbeit sei 
somit dem Magen erspart. Demgegenüber weist Grödel III darauf 
hin, daß der Nachteil dieser Form die dauernde Belastung des 
Pylorus durch den Druck des gesamten Inhalts sei, daß dagegen 
die Syphonform es ermögliche, die groben, noch ungelösten Nahrungs¬ 
massen im Magen zurückzuhalten. Man sieht, daß die Entscheidung 
über die normale Gestaltung des Magens durch Heranziehung 
mechanischer Verhältnisse nicht getroffen werden kann, da die Be¬ 
wertung der verschiedenen Momente ja doch stets eine subjektive 
bleiben wird. Und dann kann man, wie stets in der Physiologie, 
hier einwenden, daß der Körper kein starrer Apparat ist, der nur 
physikalischen Gesetzen gehorcht. Wer die kräftige Peristaltik 
des gesunden Magens auf dem Röntgenschirm beobachtet, wird zu¬ 
geben, daß die Überwindung einer geringen Hubhöhe keine nennens¬ 
werte Leistung ist. Nur für den motorisch geschwächten Magen 
mag dies Moment Bedeutung haben. 

Es ist nun überhaupt die Frage zu prüfen, ob die beiden oben 
erwähnten Haupttypen, der R ie d e r’sche und der Holzknech t’sclie, 
zwei wesentlich verschiedene Formen sind, die einander völlig aus¬ 
schließen. oder ob bei demselben Individuum unter verschiedenen 
Bedingungen nicht Übergänge Vorkommen. 

Um dies zu entscheiden, muß man zunächst bedenken, daß die 
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Röntgenuntersuchung, gleichgültig ob man die Röntgenoskopie oder 
Röntgenographie anwendet, immer nur eine Projektion des optischen 
Querschnittes des Magens liefern kann. Nur wer in mehreren 
Stellungen untersucht, wird sich davon zum teil freimacben können. 
Man denke an die Täuschungen denen man ausgesetzt ist, wenn 
man einen Knochenbruch nur in einer Ebene photographiert Ganz 
das gleiche gilt vom Magen. Aus diesem Grunde verwirft Holz¬ 
knecht die Röntgenographie völlig und bezeichnet die Röntgen¬ 
oskopie als die einzig leistungsfähige Methode. Neben Beachtung 
hieraus etwa entspringender Fehler, sind all die Faktoren zq be¬ 
rücksichtigen, die auf die Gestalt und Lage des Magens Einfinß 
haben können. Da der Magen nur an zwei Punkten, Cardia und 
Pylorus, und an letzteren auch nicht einmal absolut fixiert ist. so 
paßt er sich als schlaffwandiges Hohlorgan völlig den Raumver¬ 
hältnissen der Umgebung an. Diese wird zunächst durch die Leib¬ 
form beeinflußt. Menschen mit schmalem, langen Abdomen, pflegen 
auch einen langen ganz vertikalen Magen zu haben, während seine 
Stellung bei kurzem, mehr kugeligem Leib eine mehr diagonale 
ist, wobei gleichzeitig der Magen dann kürzer und breiter ist. 
Durch diese Verhältnisse wird auch ein Geschlechtsunterschied in 
der Magenform bedingt. So fand Grödel III den Frauenmagen 
im Durchschnitt um 2 cm länger als den Männermagen und seinen 
kaudalen Pol bei der Frau der Symphyse näher als beim Manne. 
Ich fand die Differenz noch etwas größer, bei der Untersuchung 
im Stehen ergab sich der weibliche Magen durchschnittlich um 
3'/ 2 cm länger als der männliche. Bei der Festlegung des kaudalen 
Pols habe ich stets dessen Verhältnis zum Nabel berücksichtigt. 
Der Nabel ist zwar kein unveränderlicher Fixpunkt, in der Praxis 
ist diese Bestimmung aber eingebürgert, nicht nur, weil sie bequem, 
sondern weil sie auch, von ganz abnormen Leibformen abgesehen, 
hinlänglich genau ist. Ich fand, daß der Magen im Stehen meist 
bis unter den Nabel reicht, bei Frauen fast stets, bei Männern in 
mehr als % aller Fälle. 

Neben der Beeinflussung der Magengestalt durch die äußere 
Körperform finden wir eine solche durch Nachbarorgane. Zwerch¬ 
fell, Leber, Milz, Pankreas und Därme bedingen die Form des 
Magens. Das Zwerchfell überträgt seine Bewegung, wie aach et¬ 
waige Verdrängung, direkt auf den Magen, am stärksten auf den 
Fundesteil. Leber, Milz und Pankreas können bei pathologischer 
Schwellung oder Geschwulstbildung den Magen enorm dislocieren. 
S i m m o n d s wies darauf hin, wie sehr der Füllungszustand der 
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Därme von Bedeutung für die Lage des Magens sei. Der Magen 
ruht mit seinem nicht fixierten Teil auf den Därmen wie auf einem 
Kissen. Eine starke Füllung des Querkolons und der Därme wird 
den Magen aus den unteren Bauchabschnitten verdrängen. Dadurch 
kann leicht die große Kurvatur so nach vorn gedreht und gehoben 
werden, daß der Pylorusteil im Röntgenbild einen horizontal ge¬ 
lagerten Schatten gibt, während derselbe Magen bei leeren Där¬ 
men eine deutliche Hakenform zeigen kann. 8 i m m o n d s fand bei 
kleinen Kindern die große Kurvatur in 80 °/ 0 der Fälle nach vorn 
gewendet, ein Verhalten, das er durch die relative Größe der 
Thoraxapertur und die Flachheit der Zwerchfellwölbung erklärt. 

Ein Hauptfaktor aber, der Gestalt und Lage des Magens be¬ 
einflußt, ist die Körperhaltung. Rieder’s grundlegende Unter¬ 
suchungen wurden sämtlich in aufrechter Körperhaltung, im Stehen 
oder im Sitzen, vorgenommen. Holzknecht und mit ihm Brau¬ 
ner, Jonas, Kaufmann untersuchten im Stehen und im Liegen, 
in rechter und in linker Seitenlage. Goldammer stellte seine 
Photographien stets in Bauchlage des Patienten her. Im allgemeinen 
heiTscht aber bei den Röntgenologen die Untersuchung im Stehen 
vor. Der Vergleich der so gewonnenen Magenbilder, mit den von 
Luschka stammenden Abbildungen des Situs, ergab einen ganz 
frappanten Unterschied. Bei Luschka ein kurzes, breites, dia¬ 
gonal gestelltes Organ, dessen tiefster Punkt in der Mitte zwischen 
Nabel und Schwertfortsatz liegt, auf der anderen Seite ein schmaler, 
langgestreckter, vertikaler Magen, der meist über den Nabel hinab¬ 
reicht. Es war naheliegend in der Verschiedenheit der Körper¬ 
stellung einen der Gründe zu suchen, der diese starken Differenzen 
erklärt, denn der Anatom hatte seine Untersuchungen natürlich 
an der liegenden Leiche vorgenommen. 

Aus diesem Grunde habe ich, um den Einfluß der Körper¬ 
haltung auf den Magen genauer zu studieren, vergleichende Unter¬ 
suchungen angestellt, indem ich von 30 magengesunden Personen 
beiderlei Geschlechts Orthodiagramme aufzeichnete, die im Liegen 
und im Stehen angefertigt wurden. Es wurden nur Personen ge¬ 
wählt, deren Bauchdecken nicht erschlafft oder gedehnt waren und 
die keine Beschwerden hatten, die auf bestehende oder überstandene 
Magenerkrankungen hinwiesen. Alle erhielten 500 g Brei, der mit 
50 g Bismutum subnitricum versetzt war. 

Auf die Form des Magens hatte nun der Stellungswechsel einen 
ganz eklatanten Einfluß. Die auf dem Leuchtschirm erscheinende 
Silhouette hatte bei der Untersuchung im Stehen in der großen 
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Mehrzahl der Fälle deutliche Hakenform (Typus Rieder). Nur 
vereinzelt sah ich in aufrechter Körperhaltung den Holz kn echt- 
sehen Typus, und zwar nur bei Männern, während bei Frauen 
stets eine hakenförmige Gestaltung des Pylorusteiles zu erkennen 
war. Ganz anders bei horizontaler Körperhaltung. Hier fand ich 
den Holzknecht’schen Typus recht häufig. Bei solchen Männern, 
deren Magen im Stehen Hakenform hatte, war im Liegen in der 
Hälfte der Fälle die Stierhomform vorhanden (siehe Figur 1). Bei 
Frauen war der Unterschied nicht so groß, doch fand ich auch im 
Liegen in 25 °/ 0 der Fälle den Holzknech t’schen Typus (siehe 
Figur 2), bei den übrigen blieb auch im Liegen die Hakenform 
deutlich (Figur 4, 5, 6). 

Fig. 1. Magen eines 58 jährigen Mannes, la im Stehen: Rieder-Typ. 1 b im 
Liegen: Holzknecht-Typ. Achse diagonal rerlanfend. 




Grödel III nennt die im Liegen vorhandene Gestalt Sandalen- 
form. Im Grunde ist dies nichts anderes als die Holzknecht* 
sehe Stierhornforn, nur ist im Liegen der Fundus meist stärker 
gefüllt, so daß die Silhouette in diesem Teil ein etwas breiteres, 
plumperes Aussehen erhält. 

Wenn bei genügender Füllung des Pylorusteils die im Stehen 
vorhandene deutliche Hakenform im Liegen verschwindet, so ist 
dies nur durch eine partielle Drehung zu erklären. Die im Stehen 
im wesentlichen abwärts gerichtete große Kurvatur richtet sich 
bei horizontaler Lage mehr auf, sie nähert sich mehr der Bauch- 
wand und der Magen klappt so nach oben, macht also eine Drehuug. 
ev. bis zu 90 °. Dadurch ändert sich der optische Querschnitt, es 
ist nur noch der annähernd horizontal verlaufende untere Magen- 
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teil sichtbar, während der aufsteigende Pylorusteil, der jetzt senk¬ 
recht nach hinten umbiegt, von den Röntgenstrahlen nicht mehr 
quer, sondern längs getroffen wird und zugleich von dem unteren 

Fig. 2. Magen eines 28jähr. Mädchens. 2a im Stehen: Rieder-Typ. 2b im 
Liegen: Holzknecht-Typ. Achse im Stehen vertikal, im Liegen diagonal. 




Fig. 3. Magen eines 55jähr. Mannes. 3a im Stehen: Hakenform, Achse etwas 
schräg. 3b im Liegen: Hornform, Achse annähernd horizontal. 



horizontalen Magenteil bedeckt wild. Bewirkt wird diese Drehung 
durch, den Lagew 7 echsel der Dünne, die beim Flacherwerden des 
Leibes im Liegen sich in der Richtung nach dem ausweichenden 
Zwerchfell bewegen, während ihnen auf der anderen Seite das 
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knöcherne Becken keine Lageveränderung erlaubt. Bei Frauen, 
bei denen der hakenförmige Teil des Magens meist erheblich größer 
ist und die Längsachse noch vertikaler steht, und bei deDen der 
Magen durchschnittlich länger ist als beim Manne, kommt diese 
Drehung nicht so leicht zustande. 


Fig. 4. Magen eines 27 jährigen Mannes. 4a im Stehen und 4b im Liegen. 

Deutliche Hakenform. 




Fig. 5, Magen eines 21 jähigen Mädchens. 5a im Stehen. 5b im Liegen. 

Beide Male Hakenform. 



5 a 5 b 


Bei horizontaler Körperhaltung tritt auch eine Lageänderuug 
der Hauptachse des Magens ein. Früher stellte man sich den 
Magen so gelagert vor, daß seine Achse fast horizontal verlief. 
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Fig. 6. Magen eines 18 jährigen Mädchens. 6a im Stehen. 6 b im Liegen. 

Beide Male Typus Bieder. 




Heule lehrte, der Magen sei ein langgestreckter bimförmiger 
Sack, dessen längster Durchmesser fast transversal gestellt sei. 
Luschka bildete den Magen so ab, daß seine Achse annähernd 
diagonal steht. Es ist Doyen’s Verdienst, als erster darauf hin¬ 
gewiesen zu haben, daß der Magen vertikal steht. Die Entwick¬ 
lungsgeschichte lehrt, daß der Magen beim Embryo in den ersten 
Wochen nichts als einfacher spindelförmiger, in der Mittellinie des 
Körpers gelegener gerader Schlauch ist (K ö 11 i k e r). In der weiteren 
Entwicklung soll dann der Magen 2 Drehungen machen (Hertwig), 
eine um die vertikale Achse, so daß seine rechte Fläche zur hinteren 
und seine linke zur vorderen wird, dann aber auch eine um die 
Sagittalachse, so daß der anfangs vertikal gestellte Magen annähernd 
horizontal zu liegen käme. Während die erste Drehung nun stets 
zustande kommt, scheint die zweite nur in den seltensten Fällen 
einzutreten. Ich habe bei einer Reihe von Föten verschiedenen 
Alters den Magen mit derselben Methode dargestellt, wie am Le¬ 
benden, indem ich ihn mittels eines dünnen Katheters mit Zink¬ 
oxydaufschwemmung anfüllte. Man sieht aus den Abbildungen, 
Tafel VI—VIII, wie ausgesprochen die Vertikalstellung des Magens 
auch beim Fötus gegen Ende der Entwicklungsperiode ist und der 
Pylorus ist keineswegs der tiefste Punkt, sondern es 
ist eine deutliche sacka rtige Ausbuchtung des Pylorus- 
teiles erkennbar (vgl. Fig. 9 Taf. VII). Bei Erwachsenen fand 
ich, wie fast alle Untersuchungen ergeben haben, die Hauptachse 
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annähernd vertikal laufend, besonders bei Frauen, während man 
bei Männern hin und wieder eine mehr diagonale Verlaufsrichtun? 
beobachtet (siehe Figur 1). Die Untersuchung im Liegen ergab 
jedoch häufig eine mehr diagonale Stellung der. Achse. 

Mit der Formänderung des Magens ist notwendigerweise eine 
Verkürzung der Röntgensilhouette verbunden. Diese ist auch dann 
wahrnehmbar, wenn im Liegen die Hakenform des Magens erhalten 
bleibt. Es muß also außer der vorhin erwähnten Drehung noch 
eine Zusammenziehung bzw. eine passive Zusammenschiebung er¬ 
folgen. Ich fand die Längsachse des Magenbildes im Liegen beim 
Manne um 2,5, beim Weibe um 6,2 cm kürzer als im Stehen. Die 
Verkürzung des Frauenmagens durch Einnahme der horizontalen 
Lage ist also eine erheblich größere als die des Männermageus. 

Dies kommt auch sehr deutlich zum Ausdruck, wenn man die 
Lage des kaudalen Magenpols zum Nabel beachtet. Der Luschka- 
sche Magen hat seinen tiefsten Punkt in der Mitte zwischen Schwert¬ 
fortsatz und Nabel. Nach Pakanowsky’s Untersuchungen liegt 
die untere Magengrenze bei Männern am häufigsten 3—5, bei Frauen 
4—7 cm oberhalb des Nabels, d. h. auf die Verbindungslinie zwischen 
Schwertfortsatz und Nabel bezogen, bei Männern an der Grenze 
zwischen mittlerem und unterem Drittel, bei Frauen in der Mitte 
dieser Linie. Er bestimmte die Grenzen perkutorisch. Bei der in 
Deutschland zuerst von F r e r i c h’s eingeführten Methode der Auf¬ 
blähung des Magens mit Kohlensäure, die außerordentlich weit 
verbreitet ist, nimmt man im allgemeinen an, daß ein pathologischer 
Zustand vorliegt, sobald die untere Grenze den Nabel überschreitet. 
Gegen diese Auffassungen machten Martius und sein Schüler 
Meltzing Front. Sie suchten die Magengrenzen mit Hilfe der 
Diaphanoskopie festzustellen und behaupteten, der leere Magen 
erreiche fast ausnalunlos den Nabel, der gefüllte stehe noch tiefer, 
und erreiche meist die Verbindungslinie der beiden höchsten Punkte 
der Darmbeinkämme. Heim Aufstehen rücke der untere Pol um 
3—4 cm, bei Füllung mit l 1 ., 1 Wasser bis zu 11 cm tiefer. 

Kami man gegen die Perkussion einwenden, daß sie zu kleine 
Werte liefere, da sie nur den der Hauchwand anliegenden Teil des 
Magens zur Darstellung bringe, und daß die Abgrenzung gegen 
das (^uerkolon unsicher sei, so kann man andererseits der Dia¬ 
phanoskopie den Vorwurf machen, daß sie durch Überstrahlung 
und passive Verschiebung der Magenwand durch die Sonde leicht 
zu große Resultate liefere. Von beiden Fehlern ist das Röntgen- 
verfahren völlig frei, wenigstens ist im Stehen die üntere Magen- 
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grenze mit größter Leichtigkeit und Sicherheit zu bestimmen. Bei 
der Untersuchung im Liegen muß man mitunter Lagewechsel und 
Massage der Magengegend mit heranziehen, um eine sichere Fül¬ 
lung des unteren Magenteils zu erreichen, da es manchmal vor¬ 
kommt, daß der Wismutbrei sich zunächst im Fundus ansammelt, 
der bei völlig horizontaler Lage den tiefsten Punkt des Magens 
bilden kann. Beachtet man dies, so besitzt man im Röntgenver¬ 
fahren eine Methode, die den anderen an Sicherheit bei weitem 
überlegen ist. Die stets einsetzende Peristaltik erhöht die Leichtig¬ 
keit der Auffindung dieser Linie. Holzknecht verlangt als 
Kriterium des normalen Magens, daß sein tiefster Punkt oberhalb 
des Nabels liegt. Bei den von allen übrigen Untersuchern als 
normal betrachteten Magens, liegt der tiefste Punkt meist unter 
dem Nabel. So findet man z. B. bei den von Grödel III ver : 
öffentlichten Orthodiagrammen nur 9 mal den Magen oberhalb des 
Nabels, 4mal auf ihm, 78mal unter ihm. Besonders der Frauen¬ 
magen reicht im Stehen sehr häufig unter den Nabel, auf 55 Fi¬ 
guren von Grödel 52mal. Ich fand ganz ähnliche Werte. Im 
Stehen untersucht zeigte sich die untere Magengrenze bei Männern 
nur in einem Drittel der Fälle etwas über dem Nabel, im Durch¬ 
schnitt 1,5 cm, höchstens 4 cm. In den übrigen % der Fälle lag 
er durchschnittlich 3,5 cm unter dem Nabel (größter Wert 5,5 cm). 
Den Weibermagen — es wurden nur Personen untersucht, die 
nicht geboren hatten — fand ich meist 4—8 cm unter dem Nabel. 

Im Liegen tritt nun ein Hochrücken der unteren Magengrenze 
ein. Bei Mann und Weib erreicht diese dann nur in den seltesten 
Fällen den Nabel, durchschnittlich bleibt sie beim Mann 4,2, bei 
der Frau 3,7 cm oberhalb des Nabels. Die Veränderung der 
Körperlage bewirkt also stets eine erhebliche Exkursion der unteren 
Magengrenze nach oben, oft um 10—12 cm. 

Daß die Hauptachse des Magens im Liegen sich häufig mehr 
der Diagonale nähert, wurde schon erwähnt. Dies steht im Zu¬ 
sammenhang mit einer Verschiebung des Pylorusteils. Durchweg 
konnte beim Einnehmen der horizontalen Lage eine Wanderung 
des Pförtnerteils nach oben und zugleich meist nach rechts beob¬ 
achtet werden. Der Pylorus steht bei mäßig gefülltem Magen, 
der hier ausschließlich berücksichtigt wurde, rechts von der Mittel¬ 
linie. Auch hier zeigte sich wieder ein geringer Geschlechtsunter- 
schied: Der am weitesten rechts gelegene Punkt des Schattenbildes 
ist bei Männern bei Frauen nur 3' 2 cm von der Mittellinie 
entfernt Beim Hinlegen rückt dieser Punkt bei Männern und bei 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 95. Bd. 
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Frauen um 1,2 cm weiter nach rechts. Daß dieser Punkt genau 
dem Pylorus entspräche, soll nicht behauptet werden, es kann sehr 
wohl sein, daß der Pylorusteil des Magens nicht kurz nach hinten 
umbiegt, um sich direkt dem Pylorus zu nähern, sondern man kann 
sich eine Schlingenbildung dieses Teiles denken, derart, daß er 
einen rechtskonvexen Bogen beschreibt, der eine durch den Pfört¬ 
ner gedachte dorsoventrale Linie nach rechts überragt. Eine solche 
Überragung findet gewöhnlich statt, wenn man in rechter Seiten¬ 
lage untersucht: dann sinkt der bewegliche Magensack überden 
Pylorus hinaus nach rechts und weicht aus dieser Stellung erst 
ganz allmählich zurück, wenn die Untersuchungsperson die Rücken¬ 
lage wieder einnimmt. Deshalb muß man sehr vorsichtig sein, 
wenn man durch Zuhilfenahme der Rechtsseitenlage einen „pylorus- 
nahen Punkt“ nach Holzknecht auffinden will. 

Wenn im allgemeinen der unteren Magengrenze am meisten 
Beachtung geschenkt wird, so geschieht das zweifellos deshalb, 
weil ihre klinische Bedeutung im Vergleich zu der der anderen 
Grenzen ungleich wichtiger ist. Die mediale Grenzlinie der Magen¬ 
silhouette bleibt im oberen Teil stets links von der Wirbelsäule 
und kreuzt diese erst früher oder später, je nach der Verlaufs¬ 
richtung der Hauptachse, um in den ausnahmslos rechts gelegenen 
Pylorus zu münden. Die linke seitliche Schattengrenze verläuft 
auch entsprechend der Hauptachse. Meist ist die Incisura cardiaca 
hier deutlich erkennbar. Vergleicht man diese Linie mit der ent¬ 
sprechenden des Luschka-Magens, so fällt auf, daß bei stehender 
und noch viel mehr bei liegender Haltnng zwischen ihr und der 
seitlichen Bauchkontur ein ansehnlicher nach unten an Mächtigkeit 
zunehmender Raum vorhanden ist. In der Zwerchfellkuppe berührt 
der Magen keineswegs stets seitlich die Bauch wand, man sieht 
vielmehr häufig den Milzschatten dazwischen gelagert, während 
weiter abwärts sich Därme einschieben. Da Lnfteinblasung in den 
Dickdarm eine deutliche Aufhellung dieser Gegend bewirkt, so 
kann man annehmen, daß die Flexura lienalis coli die Abdrängung 
des Magens von der Bauch wand bewirkt. Ich lasse hier die ge¬ 
fundenen Werte in der Tabelle auf p. 341 folgen: 

Eine kurze Zusammenfassung mag die Hauptergebnisse dieser 
Untersuchungen nochmals hervortreten lassen. 

1. Die numerisch häufigste Magenform ist bei Mann und Weib 
die Ried er’sehe Angelhakenform. Es liegt kein stichhaltiger 
Grund dafür vor. sie als pathologisch zu betrachten. 

2. Man findet diese Form schon beim Fötus angedeutet. 
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3. Die Magenachse steht bei aufrechter Körperhaltung an¬ 
nähernd vertikal, nur bei einer geringen Zahl von Männern nähen 
sich ihre Verlaufsrichtung der diagonalen. 

4. Der tiefste Punkt des Magens überschreitet im Stehen bei 
Männern in der Mehrzahl der Fälle, bei Frauen fast ausnahmelos 
den Nabel nach unten. 

5. Durch Horizontallagerung des Körpers ändert sich Form 
und Lage des Magens erheblich, indem er bei Männern in der 
Hälfte der Fälle in die Holzknecht’sche Rinderhornform über¬ 
geht, bei Frauen nur in l l t der Fälle. 

6. Hierbei verkürzt sich der Magen, bei Frauen erheblicher 
als beim Manne, so daß im Liegen der unterste Magenpunkt nnr 
selten den Nabel erreicht. 

7. Die Hauptachse verläuft im Liegen häufig mehr diagonal, 
namentlich bei Männern. 

8. Der Pylorus rückt im Liegen nach rechts und oben, beim 
Weibe stärker als beim Manne. 

9. Die kleine Kurvatur bleibt in ihrem größeren Abschnitt 
stets links von der Mittellinie. 

Für die Praxis möchte ich noch auf 2 Punkte binweiseD, die 
mit den Ergebnissen dieser Untersuchungen in Verbindung stehen. 
Das starke Herabsinken des Magensackes beim Aufrichten des 
Körpers, das namentlich beim weiblichen Geschlecht sehr hohe 
Werte erreicht, mahnt daran, die Patienten, bei denen subjektiv 
oder objektiv Zeichen von Ptose oder Ektasie vorhanden sind, — 
beides braucht sich keineswegs annähernd zu entsprechen (Quincke) 
— nach dem Essen möglichst einige Stunden lang die horizontale 
Lage, am besten Rückenlage einnehmen zu lassen, um Dehnungen 
der Magenwand und Zerrungen der Gefäße vorzubeugen. Anderer¬ 
seits haben wir gesehen, daß eine mäßige Hakenbildung am Magen¬ 
sack etwas ganz Normales ist. Dies kann für den Chirurgen bei 
Anlegung einer Gastroenterostomie von Wichtigkeit sein. Er braucht 
sich nicht zu scheuen, einem motorisch leistungsfähigen Magen eine 
mäßige Hubhöhe zuzumuten. Nur bei Schädigung der Motilität, bei 
Kraftlosigkeit der Magenmuskulatur ist ein Grund vorhanden, die 
künstliche Magenötlhung an die tiefste Stelle zu verlegen. 
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Erklärung der Figuren 7-10 auf Tafel YI--Y1II (ltüntgenplatten). 

Fig. 7. Fötus von 16 cm Länge. 

Fig. 8. Fötus von 31 cm Länge. 

Fig. 9. Fötus von 45 cm Länge. Aufnahme von hinten (Fig. 9:. 

Fig. 10. Fötus mit Lues eongen. Magenachse durch Leberschwellung in 
nach links absteigende Richtung gedrängt. 
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Aus der medizinischen Universitätsklinik zu Breslau 
(Geb.-Rat Prof. v. Strümpell). 

Ein Fall von völliger Obliteration der Aorta an der Ein- 
mündnngsstelle des Ductns Botalli. 

Von 

Dr. med. Horst Strafiner, 

Assistenzarzt der Klinik. 

(Mit Tafel IX.) 

Die Stenose in der Gegend des Ductus Botalli gehört heute 
nicht mehr zu den großen Seltenheiten, da uns bereits in der Lite¬ 
ratur ca. 130—135 Fälle bekannt sind (Vierordt). Seltener sind 
schon die Fälle von völligem Verschluß der Aorta, und zwar fand 
Krieger unter 56 zusammengestellten Fällen nur 7mal,Barieunter 
87 nur 13mal und Brunner unter 90 autoptisch festgestellten Aorten¬ 
stenosen nur 14 mal einen völligen Verschluß der Aorta. Dieser re¬ 
lativ geringen Anzahl kann ich einen fünfzehnten Fall anreihen, 
der außerdem noch durch das Vorhandensein anderer Herzanomalien 
einiges Interesse bietet. 

Ich lasse zuerst den kurzen Krankheitsbericht folgen: 

Friedrich Tr., 36 Jahre, Schuhmacher. 

Anamnestisch ergibt sich, daß in der Familie des Patienten keine 
Herzkrankheiten vorgekommen sind. Er selbst war bis zum 12. Lebens¬ 
jahre völlig gesund, hatte mit 12 Jahren Rheumatismus, der noch 
einmal im 18. Lebensjahre auftrat. In der Zwischenzeit und nach dem 
18. Lebensjahre will er sich stets wohl gefühlt haben und keinerlei 
Störungen von seiten des Herzens bemerkt haben; jedoch hat er nicht 
als Soldat gedient; den Grund seiner Dienstuntauglichkeit weiß er nicht 
anzugeben. Vorn 31. Oktober 1903 bis 18. November 1903 war er wegen 
Psoriasis in der hiesigen Universitäta-Hautklinik in Behandlung (n&ch 
der dort eingesehenen Krankengeschichte bestanden damals noch keinerlei 
Beschwerden von seiten des Herzens). In der Folgezeit fühlte er sich 
dann wieder völlig wohl, konnte gut arbeiten und war stets ein sehr 
guter Fußgänger; stundenlange Marsche zu Fuß konnte er ohne die gc- 
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jüngsten Beschwerden ausführen. Im Mai 1907 erkältete er sich auf 
einer längeren Tour und bekam am nächsten Tage starken Husten. Aus«? 
warf und heftige Atemnot; zu gleicher Zeit schwoll der Leib an;, Ödeme 
traten nicht auf. Störungen von seiten des Herzens hat er damals nicht 
bemerkt. Der Husten ließ in der Folgezeit zwar ein wenig nach, der 
Leib schwoll wieder ab, jedoch wurden im Juli und August 1907 die 
Atembeschwerden wieder stärker, der Husten wurde wieder heftiger, all¬ 
mählich trat auch Herzklopfen auf. Ende August schwollen die Beine 
an, besonders beim Auftreten heftiger Atemnot. Dabei hatte er oft das 
Gefühl, als ob das Herz aussetze, und heftigen Druck in der Magen¬ 
gegend; ferner ^traten des öfteren hefige stechende Schmerzen im Rücken 
auf, die nach den Armen zu ausstrahlten. Im Herbst 1908 mußte er 
seine Arbeit aufgeben, da der Husten immer heftiger und quälender 
wurde. Im November schwoll der Leib wieder stark an. Weihnachten 
waren die Beschwerden so stark, daß er nicht mehr außerhalb des Bettes 
sich aufhalten konnte. In den letzten Monaten blieb der Zustand mit 
einigen Schwankungen ungefähr der gleiche, jedoch mußte er meist zu 
Bett liegen. Seit den letzten Wochen des April wurde besonders die 
Atemnot erheblich stärker, es trat Appetitlosigkeit ein, die Beine schwollen 
etwas an, der Leib wurde sehr dick, der Urin spärlich und dunkel, die 
erwähnten Schmerzen über der Magengegend und im Rücken traten oft 
auf, ferner bestand Herzklopfen, das Herz setzte oft aus. In der letzten 
Woche vor der Aufnahme trat ca. 3—4 mal Erbrechen auf. Potus und 
sexuelle Infektion nicht. 

Aus dem Befund bei der Aufnahme ist folgendes zu entnehmen: 

Patient ist von mittlerer Größe, Ernährungszustand gut, Fettpolster 
in mittlerem Grade, Muskulatur überall hinreichend kräftig entwickelt. 
Mäßige Dyspnoe. Geringe Cyanose der Haut und Schleimhäute. Gesicht 
etwas gedunsen, leicht ödematös. Geringe Ödeme der Unterschenkel, 
dagegen erhebliche Ödeme der Bauchdecken und starker Ascites. Leichte 
Rötung der Konjunktival- und Rachenschleimhaut, mäßiger Belag der 1 
Zunge, sonst Kopforgane normal. Am Hals sieht man die Venen stark 
pulsieren. 

Thorax gewölbt, in den unteren Partien seitlich ausgedehnt, epi- 
gastrischer Winkel stumpf. Herzgegend nirgends vorgetrieben. Respiration 
frequent (35 — 40), Atemtypus vorwiegend kostal. Die unteren Lungen¬ 
grenzen stehen etwas hoch (vorn rechts oberer Rand der V. Rippe, hinten 
beiderseits am X. Brustwirbeldornfortsatz), die Verschieblichkeit ist nur 
gering. Auffallend ist das Fehlen der Verschieblichkeit des rechten 
Lungenrandes zur rechten seitlichen Herzdämpfung. Uber den Lungen, 
namentlich beiderseits hinten unten, reichliche diffuse bronchitische Ge¬ 
räusche; überall vesikuläres Atmen, sonorer Klopfschall. Auswurf schleimig, 
zäh, mit geringen eiterigen Beimischungen. 

Herzgrenzen: rechts 2 Querfinger rechts vom rechten Sternalrand, 
links vordere Axillarlinie; oben reicht die Dämpfung über dem Sternum 
bis zum oberen Rand der II. Rippe; in der Höhe der II. Rippe reicht 
die Dämpfung nach links bis zur Parasternallinie, rechts 1 Querfinger 
über den rechten Sternalrand hinaus. Der Spitzenstoß ist deutlich sichtbar 
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und fühlbar im VII. Interkostalraum, 2 Querfinger außerhalb der > 

millarlinie. [ ( 

Im II. und III. Interkostalraum beiderseits sieht man starke Pul- - ... 
sation, in deren Mitte die Arteria mamroaria auffallend breit sichtbar ... 
pulsiert. Keine epigastrische Pulsationen. Herzaktion sehr frequent (135), ^ 

sehr unregelmäßig. Man hört über dem ganzen Herzen ein systolisches 
und diastolisches Geräusch, besonders über dem II. und III. rechten 
Interkostalgelenk und an der Herzspitze ; eine genaue Lokalisation und -j 
Bestimmung der Geräusche und Töne war in den ersten Tagen nicht 
möglich. Der Puls ist sehr unregelmäßig, oft sich überstürzend, aussetzend. 
Bigeminie, Trigeminie, inäqual, sehr frequent (130). Der Blutdruck ^ 

ist etwas hoch (ca. 130Riva-Rocci nach Recklinghausen). Kapillar¬ 
puls, Oliver-Cardarelli’scbes Symptom fehlen. Doppelgeräusch und ... t 
Doppelton fehlen über der Femoralis. Keine Rekurrenslähmung. 

Leib aufgetriehen, Bauchwand sehr dick, ödematös, gespannt. Starker , 
Ascites. Milz und Leber sind durch die gespannten und dicken Bauch* - 
decken nicht fühlbar. Keine Druckempfindlichkeit. Der Urin ist ein t 

wenig dunkel, spez. Gewicht 1012, im Sediment finden sich ganz ver¬ 
einzelt hyaline Zylinder, vereinzelte Leukocyten. 

An den folgenden Tagen nahm die Pulsfrequenz ab bis auf 100 
Schläge in der Minute, jedoch bestand noch starke Irregularität. Mau 
hört an der Herzspitze ein lautes systolisches hauchendes und ein leiseres ^ 

diastolisches Geräusch. Im II. Interkostalraum hört man ein lautes 
fauchendes diastolisches Geräusch, daß sich nur eine kurze Strecke nach 
oben in die großen Gefäße fortsetzt, und ein etwas leiseres hauchendes 
systolisches. 

Im weiteren Verlauf der Beobachtung nahm die Dyspnoe zu, es 
traten Leibschraerzen und Druckgefühl über dem Leib auf, des öfteren 
auch stechende, nach dem rechten Arm ausstrahlende Schmerzen zwischen 
den Schulterblättern. Der Urin nahm an den folgenden Tagen an Kon* .. 
zentration zu, wurde sehr dunkel, das Eiweiß wurde etwas reichlicher 
^ as s P ez ifi sc ^ le Gewicht etwas höher (1020). Allmählich nahm 
die Herzfrequenz und Pulsirregularität wieder mehr zu, Cyanose und 
Dyspnoe wurden stärker. Trotz der Zunahme der Ascites und der Bauch¬ 
ödeme blieben die schon immer geringen Unterschenkelödeme unverändert. 

Unter diesem Bilde der Inkompensation trat am 10. Tage nach der Auf¬ 
nahme ohne vorhergehende stärkere V erschlimmerung plötzlich der Tod 
ein, als Patient das Bett verlassen wollte. 

Unsere Diagnose war: Aortenaneurysma, Aorteninsufficienz 
und Mitralinsuflicienz mit, Stauungsbronchitis und Stauungsorganen. 

Bei der Sektion bestätigte sieh diese Annahme, es fand sich jedoch 
außerdem ein Verschluß der Aorta neben Bildungsanomalien am 
Herzen. Herr Geh. Rat Prof Ponfick hatte die Liebenswürdig* o 
keit. mir das Sektionsprotokoll und Präparat zur Verfügung zu 
stellen, wofür ich ihm an dieser Stelle meinen verbindlichsten 
Dank ansspreche. 
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Sektionsbefund: (Priv.-Doz. Dr. Davidsohn.) 

Die äußere Besichtigung ergibt Schwellung im Gesicht und am 
Thorax, weniger an den Extremitäten; das subkutane Fettgewebe ist 
spärlich, ödematös durchtränkfc. Zwerchfellstand rechts an der IV., links 
an der VI. Rippe. In der linken Pleurahöhle befindet sich etwa 1 j 2 Liter 
klarer Flüssigkeit. Die rechte Lunge ist durch zahlreiche breite weiße 
Stränge mit der Brustwand verwachsen. Die rechte Pleurahöhle ist leer. 
Der Herzbeutel ist 17 cm hoch, 20 cm breit; der rechte Rand ist durch 
breite Stränge mit der rechten Lunge verwachsen; die Spitze liegt links 
in der Axillarlinie. 

An der Vorderfläche verlaufen retrosternal bleistiftdicke, blaue Ge¬ 
fäße; dieselben stellen sich bei der Präparation dar als die außerordentlich 
erweiterten Teile der Mamtnariae internae, welche mit den ebenfalls stark 
erweiterten, zum Teil geschlängelt verlaufenden Arteriae epigastricae in¬ 
feriores breit kommunizieren. Der Herzbeutel ist außen auf dem Herzen 
glatt, fettarm, über dem rechten Vorhof mit weißen, in Linien stehenden, 
feuchtrunden Verdickungen versehen. 

Oberhalb des Herzbeutels liegt ein apfelgroßer Sack, der Aorta 
ascendens angehörig; die Außenseite des Sackes ist leicht uneben, ähnlich 
dem Vorhof weißlich, die Basis des halbkugelig hervortretenden Sackes 
ist mit roten Gefäßen reichlich versehen. 

Herz: Der rechte Ventrikel ist aufgeschnitten 16 cm weit, die 
Muskulatur ist 1 cm dick, blaß, braunrot, die Trabekel an der Rückseite 
des Conus arteriosus sind bis daumendick, 2 cm breit. 

Die Pulmonalarterie ist 9 cm breit, glattwandig. 

Der rechte Vorhof ist sehr weit, die Musculi pectinati sind bis blei¬ 
stiftdick. Der Eingang in die Vena magna, ist für den kleinen Finger 
durchgängig. Die Stelle des Foramen ovale ist 3 cm groß, jedoch überall 
verschlossen. Zwischen dieser Stelle und dem Ansatz der Tricuspidal- 
klappe befindet sich ein kreisrundes Loch von 2 cm Weite, mit einer 
scharfkantigen Öffnung, durch die man in den linken Vorhof gelangt, 
woselbst sich der obere Rand desselben klappenförniig über den unteren 
seitlichen Rand hinüberlegt. Der rechte Schenkel spaltet sich; der obere 
Teil bildet einen Strang, der an der Basis des großen Mitralsegels ent¬ 
lang zieht, der untere wendet sich zur Tricuspidalklappe herum. Der 
linke Schenkel geht auf die Mitte des kleinen Mitralsegels, Das große 
Mitralsegel zeigt an der Vorhofseite in der Mitte eine trichterförmige 
Vertiefung, die Ränder sind verkürzt und abgerundet, an zwei Stellen 
feinhöckerig; innen sind die Klappenausätze ;{ / t cm auseinandergerückt, 
gerade unter dem Loch zwischen den Atrien. Die Klappe schließt nicht. 
Herzohr leer. 

Der linke Ventrikel ist 9 cm weit, 11 cm hoch. Die Wand ist 
l 1 /* cm dick. Der Abgang der Aorta zeigt sich schon am Ansatz der 
Mitralkleppe angedeutet. Das Herzlumen ist unterhalb des Aortensegels 
auf 3 cm verengt. A 11 Stelle des Septum membranaceum findet sich eine 
1 cm tiefe Tasche in der Herzwand, mit mehreren dicken Strängen am 
Rande und Grunde desselben. Die Arteriae coronariae sind ohne Ver¬ 
änderungen. Die Aortensegel sind verdickt, das hintere vergrößert, die 
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beiden vorderen sind miteinander verwachsen ; und verkürst, die Bänder 
sind in den Sinus hinein eingerollt. Die Klappe schließt nicht. 

Die Aorta ist am Abgang 9 cm weit, der Sack ist 12 cm weit 
Der Abgang der großen Halsgefäße ist ohne Veränderungen. Hierauf 
verengert sich die Circumferenz der Aorta plötzlich bis 3 cm; an der 
Stelle des Ductus Botalli besteht ein vollständiger Verschluß des Gefälles. 
Unterhalb des trichterförmigen Verschlusses ist die Aorta 4 cm, am 
Zwerchfell 3 cm, an der Abgangsstelle der Nierengefäße 2 1 / J cm, an der 
Teilungsstelle ebenfalls 2 1 / a cm breit. 

Der Ductus Botalli ist völlig obliteriert; an seiner Einmündung«- 
stelle in die Aorta befindet sich der erwähnte Verschluß der Aorta, seine 
Einmündungsstelle in die Pulmonalis ist ebenfalls nicht sichtbar. 

Die Abgänge der Interkostalarterien fallen durch ihre Weite auf, 
sind ziemlich regelmäßig gestellt. 

Die Carotiden zeigen eine linienförmige Weißfieckung der Intima. 
Die Arterien des Truncus thyreocervicalis sind weiter als normal. 

Die Vena portae ist mit flüssigem Blut gefüllt, die Wand ist weiß-' 
fleckig, unregelmäßig verdickt. Die Art. lienalis ist eng, glattwandig. 
Die Mesenterialarterieu sind von normaler Weite. Die Arteriae femorales 
sind unter dem Poupart’schen Bande kleinfingerdick ; man sieht deutlich 
die Mediamu8kulatur durch die glatte Intima. Die Aste der absteigenden 
Aorta sind ebenfalls weit. Die Lungen sind dunkelrot, hart anzufühlen. 
Die Lungenarterien sind von normaler Weite, ohne Veränderungen. Die 
Bronchen sind fleckig gerötet, ebenso die Trachea. Die Halsorgane find 
cyanotisch, sonst ohne Veränderungen. 

In der Bauchhöhle findet sich etwa l J / 2 1 klarer gelber Flüssigkeit. 
Milz groß, derb, blaurot, 16:8:5; auf dem Durchschnitt hellrote große 
Noduli. Leber dick, blutreich, Oberfläche glatt, violettrot, auf dem 
Durchschnitt Muskatnußzeichnung, graurot und schwarzrot. Magen: blau¬ 
rote Schleimhaut, sauer riechender, schleimiger Inhalt, sonst ohne Be¬ 
sonderheiten. Duodenum und Gallenblase normal. Mesenterium fettarm. 
Mesenteriale Lymphdrüsen bis haselnußgroß, derb, gelblichweiß. Die 
Vena portae ist mit flüssigem Blut gefüllt, die Wand ist weißfleckig, un¬ 
regelmäßig verdickt. Femoraie Lymphdrüsen bis kleinhaselnußgroß, ge¬ 
schwollen, hart, auf dem Durchschnitt grauweißrosa. Die Nieren sind 
derb, dunkelrot, zeigen sonst keine Veränderungen. Hoden normal. 

Das Gehirn ist normal gebildet, die Arterien an der Basis sind 
zartwandig, mit wenig Blut gefüllt, ohne Gerinnsel, auch die Aste der 
Arteria cerebn media. Makroskopisch ist das Gehirn auf dem Durch¬ 
schnitt unverändert. Die Plexus chorioides enthalten rundliche, kirsch- 
kerngroße Cysten. 

Wir haben es im vorliegenden Falle mit einem Aortenver¬ 
schluß zu tun, der unter dem klinischen Bilde eines Aneurysmas 
mit Aorten- und Mitralinsuflk-ienz verlief. Der Fall bietet. Wie wir 
sehen, viele klinisch bemerkenswerte Veränderungen, die vielleicht 
an eine Aortenstenose hätten denken lassen können ; und zwar sind 
dies das sichtbare Pulsieren der Arteriae mammariae, die aneu- 
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rysmatische Erweiterung der Aorta, die enorme Verbreiterung der 
Herzdämpfnng nach links wie nach rechts, und vielleicht vor allem 
das merkwürdige Zurücktreten der Stauungsödeme der internen Ex¬ 
tremitäten gegenüber dem ziemlich reichlich entwickelten Ascites 
und Bauchdeckenödem, vielleicht auch das Fehlen jeglicher Druck¬ 
geräusche und -töne über der Femoralis. 

Das Pulsieren derArteriaemammariae war das einzig 
äußerlich sichtbare Zeichen des bei Aortenstenose vorkommenden, 
von Paris bereits im Jahre 1789 beschriebenen Kollateralkreis- 
laufs, der es den mit Verengerung der Aorta behafteten Kranken 
ermöglicht, ohne größere subjektive Beschwerden diese eingreifende 
Veränderung zu kompensieren. In den größeren Arbeiten ist dieser 
Kollateralkreislauf eingehend beschrieben (Vierordt); wir sehen 
hauptsächlich 3 Gefäßgebiete daran beteiligt, nämlich das Gebiet 
der Arteriae mammariae internae, die durch den R. pericardiaco- 
pbrenicus, die Rr. phrenici, die Thoracica longa und suprema und 
hauptsächlich durch die Epigastricae inferiores die Aorta und über¬ 
haupt die ganze unterhalb des Verschlusses liegenden Körperpartien 
mit Blut versorgen. Das zweite Gefäßgebiet ist das des Truncus 
thyreocervicalis, und zwar hauptsächlich die Arteria thyreoidea 
inferior, die Transversa scapulae und Transversa colli. Ein drittes 
Kollateralgebiet, nämlich das der Arteria subscapularis anastomo- 
siert mit den Iutercostales und der Dorsalis scapulae (Stuertz). 

Auch in unserem Falle waren alle diese Kollateralen, nament¬ 
lich die Mammariae internae, sehr stark erweitert, am wenigsten 
war die Subscapularis und Thoracica longa beteiligt. Infolge dieser 
reichlichen, den Aortenverschluß umgehenden Gefäße ist eine völlig 
hinreichende Möglichkeit gegeben gewesen, die untere Körper¬ 
hälfte mit den erforderlichen Blutmengen zu versorgen. 

Wie gesagt, waren in unserem Falle nur die Arteriae mamma¬ 
riae internae äußerlich am Kranken sichtbar, jedoch sind in der 
Literatur auch einige der anderen Gefäße als äußerlich sichtbar 
beschrieben worden, hauptsächlich die Iutercostales. ferner, wie 
uns z. B. die instruktive Abbildung im Roniberg zeigt, die Scapu- 
largefäße auf den Rücken, sowie an der Bauchseite die Epigastri¬ 
cae inferiores; auch die übrigen oberflächlich gelegenen Arterien 
des Kollateralkreislaufes sind in vereinzelten Fällen gesehen worden. 
Alle diese Arterien waren bei unserem Falle zum Teil nicht so 
stark ausgebildet, zum Teil durch das Fettpolster und mehr noch 
durch die Ödeme verdeckt. Über diesen erweiterten und geschlän¬ 
gelten Getäßen sind intensive systolische Blasegeräusche hörbar. 
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Wie vollkommen diese KollateralVersorgung war, geht daraus 
hervor, daß unser Patient bis vor einem Jahre keinerlei Be¬ 
schwerden hatte und selbst längere Fußmärsche ohne Anstren¬ 
gung hatte ausführen können. Auch andere Fälle zeigen eine 
derartig gute Kompensation; so sind in der Literatur sogar Falle 
beschrieben, in denen mit Stenose behaftete Personen sogar gedient 
(Manneberg) oder anderweitig körperliche Anstrengungen ver¬ 
richtet haben. 

Die aneurysmatische Erweiterung war hier zum 
großen Teil ebenfalls eine Folge des Aortenverschlusses. In unserem 
Falle war die Inkompensation zu weit vorgeschritten und die Aorta 
bereits sackförmig ausgeweitet, um die Erscheinungen einer ein¬ 
fachen nicht aneurysmatischen Erweiterung zu bieten, wie sie sich 
in den meisten anderen Fällen in der Literatur finden. Diese ein¬ 
fache Erweiterung soll sich nach S t u e r t z dem Aneurysma gegen¬ 
über dadurch auszeichnen, daß die subjektiven Störungen weniger 
ausgeprägt, die Intensität des Geräusches geringer und die Sphyg- 
mographenkurve mehr dem des normalen Pulses gleichen soll. 

Auch die dem Aneurysma eigenen, nach den Armen aus¬ 
strahlenden Kückenschmerzen waren hier vorhanden. 

Vielleicht spielt bei der Ausbildung des Aneurysmas nicht 
allein der Verschluß der Aorta und eine vielleicht schon angeborene 
Erweiterung der Aorta ascendens eine Rolle, sondern auch irgend¬ 
welche Schädigungen der Gefäßwand bei dem zweimal aufgetretenen 
Rheumatismus. Martens weiß z. B. nur 6 Fälle von aneurys- 
matischer Erweiterung aus der Literatur anzuführen. 

Außerdem findet sich sehr häufig eine sog. Elongation der 
Aorta, die auch am anatomischen Präparat bei unserem Falle 
sich in einem ziemlich weiten Abstand der rechtsseitigen und links¬ 
seitigen Arkusgefäße kundgibt. 

Wenn sich auch mit dem Aneurysma eine Hypertrophie des 
Herzens erklären läßt, so war doch diese hochgradige Hyper¬ 
trophie und Dilatation des linken, besonders aber 
des rechten Herzens auffällig. Ein einfaches Aneurysma 
konnte es also nicht sein; wir glaubten daher, daß dieselbe durch 
die bei dem überstandenen Rheumatismus gleichzeitig eingetretenen 
Klappenschrumpfungen — die ja auch tatsächlich vorhanden waren 
— bedingt sei. Unaufgeklärt blieb klinisch nur noch die hoch¬ 
gradige Hypertrophie und Dilatation des rechten Herzens. Zwar 
hätte man an eine Kompression der Pulmonalis durch das Aneurysma 
mit folgender kompensatorischer rechtsseitiger Hypertrophie denken 
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können, jedoch sind diese Fälle einerseits sehr selten, andererseits 
führen sie wohl nie zu derartiger Hypotrophie und Dilatation des 
rechten Herzens. Der anatomische Befund klärte uns nun hier¬ 
über auf. Das Offenbleiben des Vorhofseptums mußte 
ja zu einem Überströmen von Blut aus dem linken ins rechte Herz 
und zu einer dauernden Überfüllung und vermehrter Arbeits¬ 
leistung des rechten Herzens führen. 

Bemerkenswert ist ferner das geringe Ödem der unteren 
Extremitäten trotz des Vorhandenseins von starkem Ödem 
der Banchdecken und von Ascites. Wahrscheinlich liegt der 
Grund hierfür in der starken Erweiterung der Kollateralen, Mam- 
raariae internae und Epigastricae inferiores, und der Femorales, 
die eine Durchströmung der unteren Extremitäten mit reichlichen 
Blutmengen ermöglichten. Die ziemlich erhebliche Enge der ab¬ 
steigenden Aorta andererseits mußte eine Abnahme der Herzkraft 
um so deutlicher im Abdomen in Erscheinung treten lassen. 

Auch das Fehlen des Durozier’schen Geräusches und eines 
Doppeltones über der Femoralis steht mit der Stromesänderung in 
Zusammenhang. Ob eine Verspätung des Cruralpulses gegenüber 
dem Radialpuls vorhanden gewesen ist, vermag ich nicht an¬ 
zugeben. 

Einen weiteren Anhaltspunkt für das Bestehen eines Aorten¬ 
verschlusses hätte eine Erhöhung des Blutdruckes — Minkowski 
fand eine solche von über 300 mm Hg — gegeben; daß dieselbe 
in unserem Falle nicht vorhanden war, erklärt sich vielleicht durch 
die starke Abnahme der Herzkraft und den guten Abfluß des 
Blutes durch die Kollateralen. 

Der Tod erfolgte plötzlich, wie wir es auch bei erworbenen 
Aortenerkrankungen des öfteren sehen. 

Der Kranke erreichte trotz seiner angeborenen Veränderungen 
am Herzen und Kreislaufsystem ein Alter von 30 Jahren. Diese 
zunächst überraschende Tatsache ist aber etwas durchaus nicht 
Ungewöhnliches. Sein durch sein hohes Alter in der Literatur 
überall erwähnter Arbeitskollege, der 92jährige Schuster (Rey- 
naud-Tiedemann) hatte allerdings nur eine einfache Stenose, 
jedoch wurde der Patient Kriegk’s mit völliger Obliteration der 
Aorta 57 Jahre alt, und auch sonst sind eine größere Anzahl 
von Fällen bekannt, die ein hohes Lebensalter erreicht haben. 

Daß trotz des früher überstandenen Rheumatismus und trotz 
des Vorhandenseins von früheren endokar di tischen Pro¬ 
zessen und entzündlichen Veränderungen an anderen Organen 
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die Veränderung an der Aorta angeboren ist, dafür spricht das 
Bestehen noch anderer sicher angeborener Mißbildungen am 
Herzen, und zwar das erwähnte Offenbleiben des Septum 
atriorum, die taschenförmige Vertiefung des Septum 
membranaceum (ähnlich wie im Fall Martens) und der 
trichterförmige Defekt des Mitralsegels, vor allem aber 
die Lage der Stenose an dem für die angeborenen Aortenstenosen 
typischen Ort, der Einmündung des Ductus Botalli, und der lokale 
Befund selbst, der nirgends endoaortische Veränderungen zeigt. 

Herrn Geh. Bat vonStrümpell spreche ich für die Anregung 
zu dieser Arbeit meinen verbindlichsten Dank aus. 
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Erklärung der Abbildungen auf Tafel IX. 

Nr. 1. a) Vertiefung in der Mitralklappe, b) Taschenförmige Vertiefung 
im Sept. membrauaceum. c) Aneurysma, d) A. carotis sin. e) Truncus thyreo- 
cervioalis. Die hellen Flecke sind keine endaortitischen Veränderungen. Licht- 
reite xe. 

Nr. 2. a) Offenes Septum atriorum. b) Vertiefung an der Stelle des For. 
ovale, c) Aneurysma aortae. 
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Aus der Akademie für praktische Medizin in Köln 
(Abteilung Matthes). 

Untersuclmngen über den Harnsäuregehalt des arteriellen 

Blutes. 

Von 

Dr. P. Salecker. 

Neuerdings haben Brugsch und Schi ttenhelm*) versucht, 
auf Grund eigener umfangreicher Stoffwechseluntersuchungen eine 
neue Theorie der Gicht aufzustellen. Sie sehen bekanntlich das 
Wesen dieser Krankheit in einer spezifischen Störung des Purin¬ 
stoffwechsels. Ich möchte, um die Fragstellung, aus der heraus 
meine Untersuchungen unternommen wurden, verständlich zu machen, 
ihre Schlußfolgerungen kurz anführen. 

Nach Yerfütterung purinhaltigen Materials fanden sie im Ver¬ 
gleich zum Gesunden beim Gichtiker die Ausscheidung der Harn¬ 
säure relativ verringert, die der Purinbasen vermehrt; ferner war 
die Ausscheidung beider Körper verlangsamt. Diese Abweichung 
erklärten sie als Folge einer Störung der Harnsäurebildung. 

Ferner fanden sie in ihren Untersuchungen zwei bereits früher 
bekannte Tatsachen bestätigt: 1. Das Venenblut des Giclitikers 
enthält bei purinfreier Kost regelmäßig Harnsäure, während das 
des Gesunden davon frei ist. 2. Der endogene Harnsäurewert des 
Urins ist beim Gichtiker für gewöhnlich niedriger als beim Ge¬ 
sunden. 

Diesen Wert sehen die Autoren bei Anschluß einer renalen 
.Harnsäureretention als ein relatives Maß für den Harnsäure¬ 
gehalt des arteriellen Blutes an. Es steht so der hohe Harnsäure¬ 
gehalt des Venenblutes der niedrigen Harnsäurespannung des Ar¬ 
terienblutes gegenüber. Die Ursache dieses Gegensatzes liegt nach 

1) Z. f. exp. Path. u. Tlicr. B<1. IV. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



XIV. Salkckbr 


354 

Ansicht Brugsch-Schittenhelm’s „darin, daß die urikolv- 
tischen Fermente beim Gichtiker in normal verlangsamter und 
damit für die Zeiteinheit quantitativ in verminderter Weise ihrer 
Funktion nachkommen“. Der niedrige endogene Harnsänrewert 
des Urins beim Gichtiker ist ferner für Brugsch-Schitten- 
heim ein weiterer Beweis für die Störung der Harnsäurebildune. 

Diese Schlußfolgerungen haben ersichtlich die 
Schwäche, daß der Harnsäuregehalt des arteriellen 
Blutes nicht direkt bestimmt, sondern nur vergleichs¬ 
weise aus dem endogenen Harnsäurewert des Urins 
erschlossenist. 

Diese Lücke auszufüllen ist der Zweck der im folgendem mit* 
zuteilenden Untersuchungen. 

Ich untersuchte das Arterienblut von Mensch und Tier auf 
seinen Harnsäuregehalt, wenn möglich, vergleichsweise auch das 
Venenblut und den Urin. 

Bei den Analysen bediente ich mich ausschließlich der exakten 
Krüger-Schmid’schen*) Methode mit den für die Blutuntevsu- 
chung von Brugsch-Schittenhelm 2 ) angegebenen Modifika¬ 
tionen. 

Ich teile kurz die Untersuchungsresultate mit 

I. 4000 ccm arteriellen Hinderblutes werden zur Verhütung der Ge¬ 
rinnung in Ammonoxalat aufgefangen, dann zentrifugiert Das so ge¬ 
wonnene Serum wird langsam zu heißer 4 °/ 0 Kalilauge gegossen und 
dann durch allmähliches Zuträufeln von Essigsäure koaguliert. Nach 
Filtrieren wird das Eiweißkoagulum, um etwa mechanisch mitgerissene 
Harnsäure wiederzugewiunen, nochmals in 4 °/o heiße Kalilauge getan, 
und wie vorher weiterbehandelt. Die Filtrate werden miteinander ver¬ 
einigt und nach Krüger-Schmid untersucht. Es läßt sich durch 
Murexidprobe keine Harnsäure nachweisen. Die Untersuchung wird noch 
zweimal mit demselben Material, einmal an 3000 ccm, ein zweites Mal 
an 4000 ccm, nach derselben Methode ausgeführt, beide Male mit nega¬ 
tivem Erfolg/*) 

U. Das durch Zentrifugieren gewonnene 8erum von 4000 ccm 
arteriellem Hinderblut wird mit 3 ° (0 H 2 S0 4 6 Stunden am Rückfluß¬ 
kühler gekocht, nach Alkalisierung mit Essigsäure gefällt und dann weiter 
wie oben nach Krüger-Schmid behandelt. Ich hoffte auf diese Weise 


1 1 H o p j> e - S e y 1 e r - T h i e r f e 1 d e r, Ohem. Analyse. 7. Aufl. Berlin, Hirsch- 
wähl 1003. 

2 ) Z. f. exp. Path. u. Ther. B<1. IV. 

3j Auf Bitte von Prof. Matthes war Herr Prof. Schulz in Jena so freund- 
lieh, eine Kontrolle dieser Analyse vorzunehinen. Er konnte unser negatives Re¬ 
sultat bestätigen. 
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eine ev. organische Bindung der Harnsäure im Sinne Minkowski’s 
zu sprengen. Das Resultat war negativ: Harnsäure konnte nicht nach* 
gewiesen werden. 

HL Mittelgroße Hündin wird längere Zeit gleichmäßig (300 g aus* 
gekochtes Rindfleisch, 1 j a 1 entrahmte Milch) ernährt, bis Gewichtskonstanz 
eintritt (22 kg). Dann wird der Harn einige Tage lang auf Gesamt- 
und Harnsänre*N untersucht. 


Tag 

Urinmenge 

Gesamt-N 

Harns.-N 

1. 

1200 

10,98 

0,035 

2. 

1100 I 

11,00 

0,048 

3. 

990 

10,28 

0,042 

4. 

1260 

10,76 

0,039 

5. 

1080 

9,99 

0,033 


Am folgenden Tage werden aus der rechten Vena cruralis 250 ccm 
Blut entnommen und in der oben angegebenen Weise auf Harnsäure 
untersucht. Das Resultat war negativ. 12 Tage später — die Harn* 
aäure-N- Werte der 3 letzten Tage waren 0,046—0,039—0,040 — wurde 
der Hund aus der linken Arteria cruralis verblutet. In 1500 ccm Arterien- 
blut konnte Harnsäure nicht nacbgewiesen werden. 

IV. Ein analoger Versuch wird an einem zweiten fast gleich- 
gewichtigen Hund (23 J / 2 kg) nach derselben Vorbehandlung angestellt. 


Tag 

Urinmenge 

Gesamt-N 

Harns.-N 

1 . 

1260 

1 11,52 

0,029 

2. 

1170 

9,97 

0,047 

3. 

1090 

10,79 

0,042 

4 - i 

1000 

11,37 

1 

0,038 

i 


In 200 ccm Venenblut, der rechten V. femoralis am folgenden Tage 
entnommen, wurde Harnsäure nicht gefunden. Wiederum 12 Tage später 
— letzte Harnsäure-N- Werte 0,050—0,038—0,047 — wird der Hund 
aus der linken Arteria femoralis verblutet. Es wurden 1800 ccm arteriellen 
Blutes gewonnen. Vor der Verblutung wurde die rechte Niere durch 
Schnitt von hinten freigelegt, die Vene eröffnet und die Minutenausfluß- 
menge gemessen. Dieselbe betrug 30 ccm, für beide Nieren also 60 ccm. 
In 24 Stunden mußten demnach 86 400 ccm Blut durch die Nieren 
strömen. 120 mg Harnsäure als durchschnittliche Tagesmenge genommen, 
hatten sich in 1800 ccm wenigstens 2'/ 2 mg Harnsäure vorfinden müssen. 
In Wirklichkeit ließ sich Harnsäure auch nicht in Spuren nachweisen. 
In Kontrollversuchen konnte ich bei Zusatz von 1—2 mg Harnsäure auf 
dasselbe Quantum Blut sicher die Harnsäure durch Murexidprobe wieder- 
fiuden. 

V. Männlicher Hund wird mit gleichmäßiger Kost (400 g gekochtes 
Rindfleisch, ®/ 4 1 entrahmte Milch) bis zum konstanten Gewicht (27^ kg) 
gefüttert. Danach Bestimmung des Gesamt- und Harnsäure*Ns im Urin 
mehrere Tage hindurch: 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 9b. Bd. 24 
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Tag 

Urinmenge 

Gesamt-N 

! Hama-N 

i 

1. 

1220 

1 14,89 

0,052 

2. 

1180 

! 16,07 

0,059 

3. 

1310 

13,96 

0,048 

4. 

1290 

i 

14,87 

0,054 


Hierauf erhielt der Hand an 3 aufeinanderfolgenden Tagen je 10 g 
Natrium nucleinicum Boehringer, in Wasser gelöst, durch Schlondeonde. 
Die Analyse des Präparatee ergab 14,25% N-Gehalt and 6,32% Parin- 
N-Gehalt. Die Untersuchang des während dieser Tage abgeschiedenen 
Urins ergab folgendes: 


Tag 

Urinmenge 

Gesamt-N 

Ham8.-N 

1. 

1340 

15,78 

0,071 

2. 

1390 

16,67 

0,086 

3. 

1290 

15,44 

0,080 


Mehr eingeführt war während der 3 Nucleintage N = 4,275 g, 
Basen-N = 1,896 g, mehr ausgeschieden wurde: N = 2,99 g, Basen-N 
= 0,074 g. Es geht daraas hervor, daß die Nucleinsäure gut resorbiert 
and im Organismus weiter umgesetzt wurde. Die mehr abgeschiedene 
Basen-N-Menge entspricht dem von Burian-Schur ') gefundenen Werte, 
sie beträgt ungefähr 1 2 / 20 der eingefiihrten Substanz. 

Am folgenden Tage erhielt der Hund abermals 10 g Natr. nucleinic. 
Wie Bloch 3 ) beim Menschen gezeigt hat, erscheinen die aufgenommenen 
Purinkörper sehr bald, nach einigen Stunden im Blute, und zwar großen¬ 
teils in Form von Harnsäure. Ich ließ das Tier daher 3'/ t Stunden 
nach der Einführung der Nucleinsäure verbluten. In ca. 1900 ccm 
arteriellen Blutes wurde Harnsäure nicht gefunden. 

VI. Mittelgroße Gans wird ohne besondere Vorbereitung aus der 
Carotis verblutet. Es wurden 170 ccm arteriellen Blutes gewonnen, die 
nach der gewöhnlichen vorher benutzten Methode verarbeitet wurden. 
Es konnte Harnsäure durch kräftige Murexidprobe naebgewiesen werden. 

Fassen wir die bisher gefundenen Resultate kurz zusammen. 
Im arteriellen Rinderblute läßt sich bei wiederholter Untersuchung 
großer Quantitäten fällbare Harnsäure nicht nachweisen. Eben¬ 
sowenig im arteriellen Gesamtblute und im Venenblute des Hundes, 
auch nicht bei reichhaltiger Zuführung purinhaltiger Substanzen. 
Dagegen findet sich Harnsäure in relativ geringen Quantitäten des 
Vogelblutes. 


1) Ptliiirer's Archiv Bd. 87. 

2) Archiv f. klin. Medizin Bd. 83. 
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Warum findet sich die Harnsäure im Säugerblute nicht? Die 
Tiere scheiden, entsprechend ernährt, Hanisänre in nicht zu kleinen 
Quantitäten aus, folglich mäßte, da die Niere nicht Harnsäure 
bildendes Organ ist, zum mindesten arterielles Blut Harnsäure 
enthalten. Der natürlichste Ein wand ist der, daß die Harnsäure 
in so minimen Mengen im Blute kreist, daß sie unseren analytischen 
Methoden entgeht. In einem Falle (s. Vers. IV) konnte ich durch 
allerdings sehr grobe approximative Berechnung zeigen, daß sie 
immerhin in Quantitäten kreisen muß, die sich zum mindesten 
qualitativ nachweisen lassen müßten. Zudem ist der angenommene 
Wert wohl als Minimalwert zu betrachten. 

Den negativen Befund hat man durch eine besondere mit unseren 
analytischen Mitteln nicht nachweisbare Bindungsform der Blut¬ 
harnsäure zu erklären gesucht. Dafür sprechen auch die bekannten 
Versuche Bl ochs 1 ). Allerdings dürfte es sich kaum um eine so 
einfache lockere Aneinanderlagerung von Harnsäure und Nuclein- 
säure handeln, wie sie Seo 2 ) neuerdings dargestellt hat 

Auffällig ist die Tatsache, daß die Harnsäure des Vogelblutes 
sich schon in geringen Blutmengen nachweisen läßt. Bekanntlich 
wird ja der größte Teil der Vogelharnsäure, wie Minkowski’s 
und W i e n e r ’ s Untersuchungen zeigen, synthetisch — aus Milch¬ 
säure und Harnstoff — gebildet. Es ist demnach nicht zu fernliegend 
anzunehmen, daß die Harnsäure des Vogelblutes in einer Bindung 
kreist, die von der der Säuger verschieden ist, einer Bindungs¬ 
form, die unserer Analyse zugänglich ist. 

Die so am Tier gefundenen Tatsachen konnte ich durch einige 
Beobachtungen am Menschen ergänzen. 

I. Älterer, ziemlich kräftiger Mann, leidet an einem leichten Diabetes 
( 1 / 2 —1 °/ 0 Zucker), innere Organe gesund. In letzter Zeit mit gemischter 
kohlebydr&tarmer Kost ernährt. Wegen arteriosklerotischer Gangrän 
wird ihm das linke Bein in der Mitte des Oberschenkels amputiert. 
Hierbei erhielt ich 320 ccm arteriellen Blutes zur Untersuchung. Ich 
fand keine Harnsäure. Urin und venöses Blut stand leider nicht zur 
Untersuchung zur Verfügung. Das untersuchte Blut war frei von 
Bakterien. 

II. P. Sch., 51 jähriger Bureaubeamter. 1883 luetische Infektion, 
einige Jahre danach Gelenkrheumatismus. Seit 7 Jahren leidet Patient 
an Gicht. Früher mehrmals akute Anfälle in der rechten großen Zehe 
und im rechten Kniegelenk. Seit 4 Jahren zuweilen ziehende Schmerzen 
m Knie- und Fußgelenken, keine wirklichen Anfälle. Sucht jetzt wiederum 
das Hospital wegen Schmerzen im linken Kniegelenk auf. — Kräftiger 

1) Arch. f. klin. Medizin Kd. 83. 

2) Arch. f. exp. Path. u. Ther. Bd 58. 

24 * 
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gut genährter Mann. An beiden Ohrmuscheln und am rechten Ellen¬ 
bogengelenk typische Tophi. Herz etwas nach links verbreitet, unreiner 
1. Ton über der Spitze. Puls kräftig, gut gespannt, Blutdruck (Reck¬ 
linghausen) 130—180 H 2 0. Urin klar, frei von Albumen, ohne 
Sediment. Prüfung mit Methylenblau ergibt normale Nierenfunktion. 
Kein Fieber. Nach Abklingen der Gelenkschmerzen wird Patient auf 
purinfreie Kost gesetzt, die er sehr willig nimmt (1*/ 0 1 Milch, 150 g 
Brot, 50 g Butter, 100 g Speck, 150 g Gewürz = ca. 10 g N). Vom 
30. Juni ab, nachdem Patient die geschilderte Kost mehrere Tage ge¬ 
nommen hat, regelmäßige Untersuchung des Urins auf Gehalt an Gesamt-N, 
Harnsäure-N, Basen-N. 


Tag 

Urinmenge 

| Gesamt-N 

Harns.-N 

Basen-N 

30. VI. 

2700 

8,176 

0,0832 

0,0124 

1. VII. 

2450 

7,965 

0,0947 

0.0098 

2. VII. 

2680 

9,578 

0.0899 

0,0210 

3. VII. 

2100 

8,964 

0,1211 

0,0094 

4. VII. 

2350 

9,428 

0,0925 

0,0089 

5. VII. 

2500 

7,888 

0,1046 

0,0125 

6. VII. 

2850 

9,571 

0,0988 

0,0085 

7. VII. 

3250 

9,485 

0.1200 

0,0286 


Am 8. Juli entnahm ich aus der linken Cubitalvene 230 ccm Blut. 
Hierin konnte ich 7 mg Harnsäure (Murexidprobe) nachweisen. 

Der Patient blieb weiter bei purinfreier Kost, am 16. Juli hatte er 
eine leichte Schmerzattacke im rechten Knie. 12 Tage nach Abklingen 
des Anfalls untersuchte ich den Urin wieder wie oben in einer fünftägigen 
Periode. 


Tag 

Urinmenge 

Gesamt-N 

Harns.-N 

Basen-N 

27. VII. 

1800 

7.986 

0,0756 

0.0121 

28. VII. 

1500 

9,084 

0.1241 

0,0082 

29. VII. 

2100 

9,564 

0,0965 

0.0074 

30. VII. 

1500 

8,969 

0,1266 

0,0010 

31. VII. 

2100 

9.600 

0,0846 

0,0064 


Die Ausscheidungsverhältnisse waren demnach denen der vorherigen 
Periode sehr ähnlich. Am 1. August wurden dem Patienten mit seinem 
Einverständnis aus der linken Arteria radialis 300 ccm Blut entnommen. 
Das Blut wurde in gewohnter Weise verarbeitet. Es ließen sich 15 mg 
Harnsäure (Kristallform, Murexidprobe) isolieren und quantitativ be¬ 
stimmen. 

Die Untersuchungen am Menschen ergeben also, daß sich im 
Arterienblute des Gesunden fällbare Harnsäure ebensowenig wie 
im Venenblute nachweisen läßt. Dagegen findet sich im Arterien- 
wie im Venenblute des Gichtikers Harnsäure. In unserem Falle 
war das arterielle Blut wesentlich harusäurereicher als das venöse 

( 7 . 01 .30 / \ 
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Übersehen wir die gewonnenen Resultate, so lassen sich fol¬ 
gende Erwägungen anstellen. 

Obgleich die Säugetiere (Rind, Hund) und der gesunde Mensch 
regelmäßig Harnsäure in ihrem Urin ausscheiden, läßt sich die¬ 
selbe im Arterienblute nicht nachweisen. Bei Intaktheit der Nieren 
ist die Annahme naheliegend, daß die Harnsäure im Blute in einer 
Form kreist, die sich mit unseren Methoden nicht nachweisen läßt. 
Der Gichtiker scheidet im allgemeinen weniger Harnsäure in seinem 
Urin aus als der Gesunde. Trotzdem haben unsere Untersuchungen, 
wenigstens an einem Falle gezeigt (mit niedrigem endogenen Harn¬ 
säurewert, s. Tab.), daß der Harnsäuregehalt des Arterienblutes beim 
Gichtiker hoch ist. Es läßt sich also der endogene Harnsäurewert 
des Urins nicht in Beziehung zu der Harnsäurespannung des Ar¬ 
terienblutes setzen, auch nicht bei intakter Nierenfunktion. Da¬ 
raus folgt, daß es überhaupt nicht angängig ist, aus 
den Ansscheidungsverhältnissen der Purinkörper auf 
die intermediären Vorgänge des Purinstoffwechsels 
bindende Schlüsse zu ziehen. 

Für die Theorie der Gicht bleibt, falls sich unsere Unter¬ 
suchungen als allgemeingültig erweisen sollten, die Frage zu lösen, 
warum bei hoher arterieller Harnsäurespannung und intakter 
Nierenfunktion der endogene Harnsäurewert des Urins niedrig ist, 
warum sich die Harnsäure im Blute staut. Will man nicht eine 
spezifische Störung der harnsäureausscheidenden Funktion der 
Niere annehmen, wozu man kein Recht hat, so bleibt nur die Mög¬ 
lichkeit offen, daß die Blutharnsäure des Gichtikers wenigstens teil¬ 
weise in einer pathologischen, nicht harnfähigen Bindung kreist. 
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Aus der Kölner Akademie für prakt. Medizin (Abteilung Matthesi 

Weitere Untersuchungen über die Wirkung yon Ver¬ 
dauungsprodukten aus TyphusbaziJlen. 

Zweite Mitteilung. 

Nach Protokollen des weiland Dr. Gottstein. 

Von 

M. Matthes. 

Im Band 94 dieses Archivs ist in einer noch von dem Ver¬ 
storbenen selbst verfaßten Arbeit die giftige und immunisierende 
Wirkung pepsinverdauter Typhusbazillen geschildert Es ist dort 
auch die Literatur ähnlicher ImmunisierungsversQche ausführlich 
angegeben, so daß ich darüber auf diese Arbeit verweisen kann. 

Bei der Pepsinverdauung wird nun keineswegs die ganze 
Menge der Bazillen aufgelöst, sondern es bleibt ein dicker weißer 
Bodensatz. Derselbe besteht größtenteils aus Detritus, vereinzelt 
kann man noch die Formen der Bazillen im gefärbten Präparat 
erkennen und sie als Gram-negativ identifizieren. Der Detritus 
färbt sich mit Anilinfarben. 

Es lag nahe, auch die Wirkungen dieses Bodensatzes, des Ver¬ 
dauungsrestes auf das gesunde und das kranke Tier zn untersuchen. 
Ebenso schien es erforderlich, auch die Wirkung von Trypsin- 
Verdauungsprodukten aus Typhusbazillen zu prüfen. 

Beides hat Gottstein auf meine Veranlassung ausgeführt 

Ich berichte zunächst über die Versuche mit dem Pepsinver- 
dauungsrest. Das Material wurde nach Neutralisation und sorg¬ 
fältigem Auswaschen, im Vakuum bei niedriger Temperatur (nicht 
über 40 Grad) getrocknet. Es resultierte eine teils schüppchen- 
förmige, teils pulverige Masse, die nicht übermäßig hygroskopisch 
ist. Sie wurde dann in gewogenen Mengen in sterilem Wasser 
aufgeschwemmt. Vor jeder Injektion wurde die Aufschwemmung 
auf Sterilität geprüft. Die Substanz erwies sich konstant als giftig, 
allerdings ändert sich der Titer der Giftwirknng, wie das ja bei 
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all derartigen Präparaten der Fall zu sein pflegt, bei längerem 
Anfheben, selbst in zugeschmolzener Glasröhre. 

Für Meerschweinchen erwies sich 1— J / 8 mg, intraperitoneal 
einverleibt, als tödlich. Gottstein hat von seinen aus verschie¬ 
denen Kulturen dargestellten Präparaten jedesmal genaue Virulenz-' 
bestimmungen ausgeführt. Ich übergehe aber diese Protokolle. Es 
mag genügen hervorzuheben, daß die mit tödlichen Dosen ver¬ 
gifteten Tiere binnen weniger Stunden unter tiefem Temperatursturz 
starben. Tiere, die mit geringeren Dosen oder weniger giftigen 
Präparaten injiziert waren und überlebten, waren sichtlich krank. 
Sie bekamen entweder Temperatursteigerungen bis 40 und darüber 
oder ihre Temperatur blieb scheinbar normal. Aus Analogie mit 
meinen früheren Albumosenversuchen glaube ich annehmen zu 
dürfen, daß bei derartigen Tieren die Temperatur nur schein¬ 
bar normal ist und in Wirklichkeit die Mitte zwischen Kollaps 
und Fieber hält. Die Sektionsbefunde der akut zugrunde ge¬ 
gangenen Tiere ergaben meist nur eine Hyperämie des Splanch- 
nikusgebietes, nur einige Male finde ich notiert, daß die Tiere 
einen Darmprolaps noch während des Lebens gezeigt hätten und 
einmal wurde eine Darmperforation gesehen, deren Sitz leider nicht 
angegeben ist. Ich möchte auf diese letzten Befunde keinen Wert 
legen, da mir dieselben bei Tieren, die regelmäßig stündlich ge¬ 
messen werden, bekannt sind und der häufigen Thermometrierung 
zur Last fallen. 

Auffällig war, daß eine Reihe von Tieren 6—8 Tage nach 
der Injektion zugrunde ging, ohne daß die Sektion eigentlich eine 
Todesursache finden ließ. Selbstverständlich wurde regelmäßig die 
Peritonealflüssigkeit der Tiere auf etwaige Sekundärinfektionen 
geprüft. 

Bei großer Vorsicht und unter genauer Kontrolle des Körper¬ 
gewichtes konnte man allmählich die Dosen der Injektionen er¬ 
höhen, doch haben wir bei diesen Versuchen viele Tiere verloren. 

Die Prüfung an Kaninchen ergab, daß diese Tiere regelmäßig 
mit hohem Fieber reagieren. Ich füge zum Belege ein Protokoll 
an und zwar von der fünften intravenösen Injektion. Das Tier 
hatte anfänglich Dosen von Va m g erhalten und darauf regelmäßig 
bis 40,5 gefiebert. 

Versuch; Gewicht des Kaninchens 1900 g. Temperatur vor 
der Injektion 38,8. Nach der Injektion bei dreistündlichen Mes¬ 
sungen: 39,8, 40,5, 40,1, 39,4. Die Leukocytenzahlen, die in diesem 
Fall bestimmt wurden ergaben: vor der Injektion 7312, nach der 
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Injektion: 6 Stunden später 4185, 12 Stunden 13050, 24 Stunden 
11300, 48 Stunden 11325. Es ließ sich also auch hier eine vor¬ 
übergehende Leukopenie feststellen. 

Die Meerschweinchen, die eine mehrfache Injektion überstanden 
hatten wurden nun mit Typhus infiziert und im Pfeiffer’schen 
Versuch auf die Art der Immunität geprüft. 

Ich lasse einige Protokolle über diese Versuche folgen. 

Meerschweinchen, 290 g, dreimal mit Dosen von 0,2, 0,4 und 0,5 mg 
vorbehandelt, erhält eine Öse Typhasknltur (tödliche Dosis 1 j lt Öse) 
intraperitoneal. Peritonealflüssigkeit vor der Impfung enthält Leukocyten, 
keine Konglomerate, 5 Minuten nach der Impfung Leukocyten zahlreich, 
vielfach in kleineren und größeren Konglomeraten. Massenhaft zum Teil 
gut bewegliche Bazillen. 

15 Minuten: Reichlich einzeln liegende Leukocyten, reichlich Kon¬ 
glomerate. Massenhaft zum Teil bewegliche, zum Teil still liegende 
Bazillen. Die Bazillen ohne erkennbare Veränderungen. 

30 Minuten: Leukocyten teils einzeln, teils in Konglomeraten, Bazillen 
reichlich, fast alle unbeweglich, vielleicht manche etwas gequollen, ver¬ 
einzelte Bazillen zu 3 —4 agglutiniert. Ziemlich zahlreiche Erythrocyten. 

45 Minuten: Spärlich Leukocyten, viel Erythrocyten, vielleicht von 
außen darch den Stichkanal beigemengt, Bazillen noch zahlreich, alle 
unbeweglich, z. T. gequollen, viele deutlich in Zerfall begriffen, amorphe 
Klümpchen, teils unbewegliche, teils schwach rotierende Kokkenformes. 

1 Stunde: Leukocyten zahlreich, meist in Konglomeraten, Bazillen 
spärlicher, etwas mehr rotierende Kokkenformen, amorphe Klümpchen 
zahlreicher. 

2 Stunden: Massenhaft einzelne Leukocyten und Konglomerate, keine 
gut erhaltenen Bazillen mehr zu sehen, sondern nur gequollene, proto¬ 
plasmatische Gebilde, vereinzelte rotierende Kokkenformen. 

3 Stunden: Massenhaft einzelne Leukocyten, keine unveränderten 
Bazillen, mäßig viel rotierende Kokkenformen und gequollene Gebilde. 

8 Stunden: Dasselbe Bild. 

11 Stunden: Massenhaft einzelne Leukocyten, weniger Konglomerate, 
nur wenig rotierende Formen und gequollene Gebilde. 

Aus dem Peritonealexsudate wuchsen nach 11 Stunden noch reichlich, 
nach 24 Stunden spärlich, nach 48 Stunden ganz vereinzelt Typhös- 
bazillen auf der Agarplatte. Nach 4 Tagen war die Peritonealflüssigkeit 
steril. 

Das Tier starb am 9. Tage nach der Impfung, Sektionsbefand ohne 
Besonderheiten, Blut und Peritonealiiüssigkeit steril. 

In gleicher Weise verlief ein zweiter Versuch, nur daß die 
Bakteriolyse noch etwas rascher eintrat und schon nach einer 
Stunde kaum noch bewegliche Bazillen zu sehen waren, sondern 
fast nur noch gequollene Gebilde und rotierende Kokkenformen. 
Dieses Tier überstand die Infektion. Typhnsbazillen wachsen auf 
der Platte ganz spärlich noch am folgenden Tage ans der Peritoneal- 
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flüssigkeit. Zwei Tage später erwies sich dieselbe als steril. Es 
war ein anderes Präparat zur Vorbehandlung und ein anderer 
Stamm zur Impfung (V 8 Öse Virulenz) verwandt. 

Ein dritter Versuch sei endlich noch angeführt, bei dem das 
Tier nur zweimal vorbehandelt war und zwar mit einer Höchst¬ 
dose von 1 mg. Es ergab sich bei demselben keine deutliche Bak- 
teriolyse in den ersten zwei Stunden, dagegen reichlich Phago- 
cytosen. Das Tier überstand die Infektion mit 8 fach tödlicher 
Dosis, seine Peritonealflüssigkeit war aber erst 12 Tage nach der 
Infektion steril. 

Es geht also aus diesen Versuchen hervor, daß genügend mit 
dem Verdauungsrest vorbehandelte Tiere eine aktive Immunität 
erlangen und zwar meist eine bakteriolytische. 

Ganz ähnlich erwies sich die Wirkung von trypsinverdauten 
Bazillen. 

Herstellung des Materials: Die Kulturmasse von 6 Kolle- 
schen Schalen (Virulenz des Stammes Vs Öse) wird mit 600 ccm 
sterilem destilliertem Wasser und Chloroformzusatz aufgeschwemmt, 
nach 24 Stunden schwach mit Soda alkalisiert und mit 2 g Tryp- 
sinum siccum Merck versetzt, nach 4 Stunden wird noch 1 g Tryp¬ 
sin zugesetzt. Nach im ganzen neunstündiger Verdauung bei 37° 
wird auszentrifugiert, keimfrei filtriert und im Vakuum bei nie¬ 
driger Temperatur zur Trockne verdampft. Es blieben 2,98 g 
Trockensubstanz, die mit 50 ccm 0,5 % Karbollösung gelöst werden. 
Die Flüssigkeit ist diffus getrübt, Reaktion schwach sauer. In 
damit geimpfter Bouillon sind nach 48 Stunden Kokken gewachsen. 
Es wird deshalb ein Teil der Flüssigkeit aufgekocht, ein Teil 
stärker mit Chloroform versetzt. 

Die Toxizitätsprüfungen an Meerschweinchen ergaben, daß die 
tödliche Dose sowohl bei intraperitonealer als bei subkutaner 
Gabe in gleicher Weise für das mit Chloroform versetzte, wie das 
aufgekochte Präparat zwischen 1 und 2 cg Trockensubstanz lagen, 
einzelne Tiere wurden auch schon durch 5—6 mg getötet. Die 
Tiere starben unter Temperaturabfall binnen wenigen Stunden. 
Der Sektionsbefund wich insofern von den früher beobachteten ab, 
als die intraperitoneal geimpften Tiere öfter ein reichlicheres 
dünnflüssiges Peritonealexsudat zeigten. Einmal wurde eine Ne¬ 
krose an der Stichstelle der intraperitonealen Impfung beobachtet, 
als mit nicht aufgekochter Lösung injiziert war. Die Virulenz- 
prttfung am Kaninchen ergab, daß kräftige Tiere von 2 kg Gewicht 
Temperaturabfälle bis 35° erlitten und nach 4 Tagen starben. 
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Die Sektion ergab Hyperämie der Därme, stark verfettete Leber 
und einmal einen sehr stark kontrahierten rechten Ventrikel, 
die Langen waren auffallend anämisch. Andere Kaninchen über- 
standen eine Dosis von 0,17 g intravenös. Aber auch sie be¬ 
kamen kein Fieber, sondern die Temperatur ging bis auf 37,3 zu¬ 
rück. Der P f e i f f e r’sche Versuch wurde an einem zweimal mit 0,017 
Trockensubstanz vorbehandelten Meerschweinchen ansgeführt Das 
anfänglich 270 g schwere Tier hatte nach der ersten Injektion 40 g an 
Körpergewicht verloren, es wurde zum zweiten Mal injiziert als sein 
Körpergewicht wieder auf 290 gestiegen war und 14 Tage nach 
der zweiten Injektion mit einem Körpergewicht von 270 g zmn 
Pfeiffer’sehen Versuch genommen. 

Versuchsprotokoll: Impfung mit einer Öse Typhus (Virulenz 
*/ 8 Öse) bis 30 Minuten massenhaft lebhaft bewegliche Bazillen 
wenig Leukocyten z. T. in Konglomeraten. 

2 Stunden: wenig Leukocyten und kleine Konglomerate, keine 
beweglichen Bazillen, viele ruhig liegende, sehr viel gequollene 
Gebilde und Körnchen. 

3 Stunden: keine normalen Bazillen, nur massenhaft gequollene 
Gebilde, massenhaft Leukocyten. Im Peritonealexsudat in den 
nächsten 2 Tagen Bazillen noch ziemlich reichlich kulturell nach¬ 
weisbar, nach 10 Tagen ist dasselbe steril. 

Fast die gleichen auch zeitlichen Verhältnisse der Bakteriolyse 
ergab ein gleichzeitig angestellter Pfeiffer’scher Versuch durch 
Infektion mit einer Öse Typhuskultur und 0,005 auf die gewöhnliche 
Weise hergestelltem bakterizidem Kaninchenserum. Ich erwähne 
den Versuch nur deswegen, weil bei ihm die Kulturaufschwemmung 
naturgemäß sofort stark agglutiniert war, während bei den Pfeif¬ 
fer’sehen Versuchen mit Verdauungsrest sowohl, als auch mit dem 
Trypsinverdauungsprodukt lebhaft bewegliche Kulturaufschwem¬ 
mungen injiziert waren. Es wurden später noch andere Trypsin¬ 
verdauungspräparate hergestellt, die auch nicht durch die geringste 
Kokkensekundärinfektion verunreinigt waren. Die Toxizitäts¬ 
prüfung derselben ergab ähnliche Resultate, wie die oben be¬ 
schriebenen. Einige Male wurde dabei Leukopenie an Kaninchen 
beobachtet. Pfeiffer’sche Versuche sind jedoch damit nicht An¬ 
gestellt worden. So sehen wir denn, daß sowohl eine Vorbehand¬ 
lung mit dem von einer Verdauung mit Pepsin bleibendem Rest, 
als auch eine Vorbehandlung mit den löslichen Produkten einer 
Trypsinverdauung von Typhusbazillen eine aktive bakteriolyti- 
sche Immunität ergibt, im Gegensatz zu der mit den löslichen 
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Pepsinverdauungsprodnkten erzielten nicht bakteriolytischen. Es 
unterscheidet sich mithin die Immunität, welche auf die erstere 
Weise erzielt wurde, fast nicht von der auf die gewöhnliche Weise 
durch Vorbehandlung mit abgetöteten oder lebenden Bazillen zu 
erreichenden und nur die Immunität durch die löslichen Pepsin¬ 
verdauungsprodukte nimmt eine Sonderstellung ein. 

Es ist verführerisch daran zu denken, daß die bakteriolytische 
Komponente an die Kernsubstanzen der Bazillen geknüpft sei, 
denn diese werden ja durch eine Pepsinverdauung kaum in Lösung 
gehen, sind aber wohl in dem Pepsinverdauungsrest enthalten und 
ebenso in den Trypsinverdauungsprodukten. Doch kann ich diesen 
Gedanken natürlich nur hypothetisch aussprechen, da wir die ge¬ 
wonnenen Substanzen nicht näher chemisch untersucht haben. 

Wir haben die Versuche mit Pepsinverdauungsrest und mit 
Trypsinverdauungsprodukten nicht weiter verfolgt, denn für eine 
passive Immunisierung, die doch schließlich das Endziel sein mußte, 
kamen selbstverständlich bakteriolytisch wirksame Substanzen nicht 
in Betracht, weil ihrer Anwendung beim infizierten Menschen 
ernste Bedenken von vornherein entgegenstehen würden. Erwähnen 
möchte ich zum Schluß nur noch einen Versuch Gottstein’s, der 
zeigt, daß der Verdauungsrest und das Fermotoxin verschiedene 
Substanzen sind. Gottstein versuchte zu prüfen, wie sich auf 
gewöhnlichem Wege mit Typhusbazillen immunisierte Tiere gegen 
das Fermotoxin und gegen den Verdauungsrest verhielten. Ich 
lasse die Protokolle folgen. 

Drei Tiere waren zweimal mit lebenden Bazillen in untertödlichen 
Dosen infiziert, zuletzt am 18. Januar 1907. 

Tier 1. 290 g erhält 2 ccm Fermotoxinlösung = 0,098 Trocken- 

anbstanz intraperitoneal. Temperatur vorher 38,5, nachher bei drei¬ 
stündigen Messungen 40,0, 39,7, 38,1, 38,7, das Tier ist deutlich krank 
und stirbt in der Nacht. In der Bauchhöhle etwas seröses Exsudat. 
Dasselbe, sowie das Blut ist steril. 

Tier 2. 240 g erhält 0,5 mg Typhusrest. Temperatur 38,7, nachher 
40,1, 39,5, 39,4, 39,4. Das Tier bleibt gesund. 

Tier 3. Kontrolltier wird mit einer Viertel Ose, der zweiund- 
einhalbfach tödlichen Dosis, virulenter Typhusbazillen geimpft, es bleibt 
ohne große Temperaturschwankungen am Leben. 

Ein weiteres mit Typhusbazillen vorbehandeltes Meerschweinchen 
ging gleichfalls auf eine Fermotoxindosis in der gleichen Höhe nach 
7 Standen im Kollaps ein. 

Es sind also mit Typhusbazillen vorbeliandelte Tiere zwar 
gegen Typhusverdauungsrest immun, nicht aber gegen das Fermo¬ 
toxin. 
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Aas der Kölner Akademie für prakt. Medizin (Abteilung Matthesf 

Über ein nicht bakteriolytisch wirkendes Schutzsernm 
gegen Typhnsbazillen. 

Dritte Mitteilung. 

Nach Protokollen des weiland Dr. Gottstein. 

Von 

M. Matthes. 

Nachdem unsere früheren Untersuchungen ergeben hatten, daß 
durch Pepsinverdauung von Typhusbazillen sich ein lösliches Gift 
gewinnen läßt, mit dem man Meerschweinchen gegen Typhusbazillen 
immunisieren kann, ohne daß eine Bakteriolyse auftritt, lag es 
natürlich nahe zu versuchen, mit diesem von Gottstein Fermo- 
toxin genannten Gift größere Tiere zur Gewinnung von Serum zu 
immunisieren. Konnte man doch hoffen, auf diese Weise auch eine 
passive, nicht bakteriolytische Immunität zu erzielen. Ein nicht 
bakteriolytisch wirksames Serum mußte das Endziel unserer Ver¬ 
suche sein, denn nur ein solches kann man ohne Gefahr beim er¬ 
krankten Menschen an wenden. 

Gottstein hat zunächst an Ziegen gearbeitet, dannsgrößere 
Tiere nicht zur Verfügung standen. Er hat in seiner ersten Ar¬ 
beit bereits mitgeteilt, daß diese Tiere gegen das Fermotoxin außer¬ 
ordentlich empfindlich sind und namentlich bei intravenösen In¬ 
jektionen leicht zugrunde gehen. Sehr auffallend war immer, daß 
die Tiere so leicht nach den Injektionen und zwar auch nach sub¬ 
kutanen einen starken Meteorismus bekamen, ja einige Male setzte 
die Defäkation bis zu drei Tagen nach der Injektion aus. 

Die Ziege, von der wir schließlich wirksames Serum erhielten, 
w urde am 21. März 1907 zum ersten Mal mit Fermotoxin injiziert 
und erhielt bis zum 5. März 1908 im ganzen 20 Injektionen, dar¬ 
unter einmal eine intravenöse, bei der sie fast gestorben wäre, die 
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übrigen Einspritzangen warden deshalb subkutan gemacht. Die 
Anfangsdosen waren 0,0245 g Trockensubstanz, die Schlußdosen 
betrugen 2,185 g Trockensubstanz (die 100 fach tödliche Meer¬ 
schweinchendosis). 

Die Ziege erkrankte dann leider an einer Osteomalazie, einer 
bei Ziegen häufigen tödlichen Krankheit und ging im Mai daran 
zugrunde. 

Das erste wirksame Serum erhielten wir am 26. Juni 1907 nach 
der achten Fermotoxininjektion. 

Ich lasse einige Versuchsprotokolle darüber folgen. 

Tier 1, 380 g, erhält um 9 Uhr früh V* Öse virulenter Ba¬ 
zillen (Virulenz */„ Öse) intraperitoneal und nach 8 Stunden 0,05 
Ziegenimmunserum intraperitoneal. Die Untersuchung des Peri¬ 
tonealexsudates um diese Zeit ergab sehr reichlich Typhusbazillen. 
Das Tier bleibt dauernd am Leben und ist in der Folgezeit nicht 
krank. Drei Tage nach dem Versuch gehen noch ziemlich reich¬ 
lich Typhnskulturen aus der Peritonealflüssigkeit an. 

Tier 2, 380 g, ebenso behandelt, aber nur mit 0,025 Immun¬ 
serum, bleibt gleichfalls am Leben und ist nicht krank, auch bei 
ihm gehen am dritten Tage noch Typhuskolonien an. 

Tier 3, Kontrolle 400 g, erhält in gleicher Weise ’/ 4 Öse 
Typhusbazillen und nach 8 Stunden 0,2 normales Ziegenserum. Es 
ist am anderen Morgen tot. Das Peritonealexsudat ist fast eitrig, 
enthält massenhaft Typhusbazillen. 

Es wurden diese Versuche mit dem gleichen Resultate mehr¬ 
fach wiederholt, von den Modifikationen des Versuches möchte ich 
folgende anführen. 

Tiere von 420 g wurden durch eine Injektion von 0,05 Immun¬ 
serum noch 7 Stunden nach Infektion mit */ 2 Öse Typhusbazillen 
geschützt. 

Tier 4, von 370 g erhielt gleichzeitig eine volle Öse Typhus 
und 1 mg Immunserum. Es war nach 8 Stunden krank (Tempe¬ 
ratur 35,8), erholte sich aber. Es ist 14 Tage später gestorben, 
über die Sektion fehlt leider das Protokoll. 

Tier 5, von 420 g erhält um 9 Uhr früh Öse Typhus¬ 
bazillen. Es ist um 4 Uhr nachmittags sehr krank (Temperatur 
35,2) und erhält 0,1 Immunserum, es wird aber schlechter, mißt 
um 7 Uhr noch 32,5. Injektion von 1 ccm unverdünntem Ziegen¬ 
immunserum Temperatur um 11 Uhr noch 32,5. Das Tier erholt 
sich über Nacht und bleibt dauernd gesund. 

Die geringste Dosis des Serums, mittels der wir bei Injektion 
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7 Stunden nach der Infektion mit V« Öse noch das Tier schätzen 
konnten, betrug 0,01 ccm. Es konnte danach nicht zweifelhaft sein, da£ 
unser Serum wirkte, namentlich ist mir der Versuch beim Tier 5 über¬ 
zeugend, denn daß sich so schwer kollabierte Meerschweinchen noch 
spontan erholen, ist nach meinen Erfahrungen fast ausgeschlossen. 
Es wurde nunmehr zur Entscheidung der Frage nach der bakterio- 
lytischen Wirkung mit diesem Serum ein Pfeiffer’scher Ver¬ 
such angestellt, dessen Protokoll ich folgen lasse. 

Tier von 320 g erhält 1 / 9 Öse Typhusbazillen und 0,005 Immun- 
serum. Kultnraufschwemmung gut beweglich. 10 Minuten nachher: Ver¬ 
einzelte gequollene Gebilde, keine beweglichen Bazillen, Leukocyten zahl¬ 
reich, einzeln liegend. 30 Minuten: Vereinzelte gequollene Gebilde und 
rotierende Kokkenformen, die zahlreichen Lenkocyten einzeln liegend. 
Nach einer Stunde dasselbe Bild. Nach zwei Stunden Bazillen zahlreich: 
gut beweglich sind zwar ziemlich viele, die meisten liegen still, bieten 
aber keine morphologischen Veränderungen, nnr ganz vereinzelte er¬ 
scheinen gequollen. Leukocyten zahlreich, vereinzelte größere Kon¬ 
glomerate. Nach 10 Stunden noch immer vereinzelte gut bewegliche 
Bazillen, meist gequollene Gebilde und rotierende Kokkenfonnen. Das 
Tier bleibt gesnnd, einen Monat später erweist sich die Peritonealflüssigkeit 
als steril. 

Ich habe absichtlich diesen ersten Versuch mitaufgefübrt, 
weil man nach seinem Ergebnis wenigstens in den ersten beiden 
Stunden bakteriolytische Vorgänge annehmen könnte. Eindeutiger 
verliefen Versuche nach weiter fortgesetzter Immunisierung. Gott¬ 
stein hat den Wert des Serums für jede einzelne Blutentnahme 
genau auszutitrieren versucht. Es mag hier genügen zu bemerken, 
daß das Serum bei der Entnahme am 30. Januar 1908 in Dosen 
von 0,002 noch gegen eine volle Öse Kultur schützte, deren Viru* 
lenzwert Vs Öse war. 

Zum Belege mögen einige Pfe i ff er’sehe Versuche kurz angeführt 
werden. 

Tier, 250 g, erhält eine Öse Bazillen des gewöhnlich benutzten 
Stammes und gleichzeitig 0,002 Immunserum (30. Januar). Die Misebang 
von Serum und Kultur zeigt nicht agglutinierte bewegliche Bazillen. In 
der Peritonealflüssigkeit vor der Injektion reichlich einzeln liegende 
Leukocyten. 

15 Minuten später: Massenhaft, lebhaft bewegliche Bazillen, zam 
Teil aber auch ruhig liegende, vereinzelte Häufchen. Leukocyten ziemlich 
zahlreich, sowohl einzelne als in großen und kleinen Konglomeraten. 

30 Minuten : Bazillen bedeutend spärlicher, fast alle lebhaft beweglich, 
ohne morphologische Veränderungen, keine gequollenen Gebilde; Leuko¬ 
cyten spärlich, vereinzelte Konglomerate. 

1 Stunde: Bazillen zahlreich, teils gut beweglich, teils still liegend, 
ohne morphologische Veränderungen, ganz vereinzelt gequollene Gebilde, 
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vereinzelte Ketten zu 2 Bazillen; Lenkoeyten ziemlich zahlreich, einzeln 
und in Konglomeraten. 

2 Stunden: Bazillen zahlreich, vereinzelte lebhaft beweglich, ziemlich 
viele Ketten zu 2—8 Gliedern, keine gequollenen Gebilde. Lenkoeyten 
ziemlich zahlreich, einzeln und in Konglomeraten. 

3 Stunden: Bazillen zahlreich, mehr Ketten zu 8—9 Gliedern, ruhig 
liegend. Keine gequollenen Gebilde. Leukocyten mäßig zahlreich, meist 
in Konglomeraten. 

8 Stunden: Vereinzelte gut erhaltene Bazillen ohne morphologische 
Veränderungen. Keine gequollenen Gebilde. Massenhaft Leukocyten, 
einzeln und in Konglomeraten. 

Die gefärbten Präparate bestätigen die obigen Befunde. Das 
Tier hat am Abend Kollapstemperaturen 7 Uhr 33,4, 10 Uhr abends 
30,3, es ist aber dabei munter, nicht aufgebläht und frißt etwas. 
Am folgenden Tage ist es anscheinend ganz munter. 

1. Kontrollversuch mit bakterizidem Kaninchenserum. Das Tier 
erhält 0,002 Serum und eine volle Öse Kultur zusammen. In der 
Mischung von Serum und Kultur waren die Bazillen sofort par¬ 
tiell in großen Haufen agglutiniert. Die Bazillen waren während 
der ganzen Beobachtung unbeweglich. Das Tier stirbt abends im 
Kollaps nach 8 Stunden. 

2. Kontrollversuch mit normalem Ziegenserum. Das Kontroll¬ 
ier enthält eine halbe Öse Typhus -f 0,05 normales Ziegenserum. 

Nach einer Stunde zahlreiche, lebhaft bewegliche Bazillen 
ohne Veränderungen, stirbt am anderen Morgen. 

Ich führe den letzteren Versuch nur deswegen an, weil die 
Virulenzbestimmung des Typhus, die die Virulenz von Vs Öse er¬ 
geben hatte, im November ausgeführt war und ich bei diesem Ver¬ 
such vom Jannar keine erneute Virulenzbestimmung in den Proto¬ 
kollen fand. Also eine halbe Öse war sicher tödlich, wahrschein¬ 
lich aber war die Virulenz die alte, also Vs Öse. 

Höher als 0,002 auf eine volle Öse ist es uns nicht gelungen 
den immunisatorischen Wert zu steigern. 

Auffallend war, daß der Wert im Februar sich wieder ver¬ 
ringerte, es mag das mit der beginnenden Erkrankung des Tieres 
an Osteomalazie vielleicht Zusammenhängen. 

Ich muß nun eine Reihe von Pfeiffer'sehen Versuchen be¬ 
schreiben, die mit einer Blutentnahme vom 7. Januar angestellt 
sind, weil sie einmal noch eine Übersicht über das Verhalten der 
Bazillen bei gleichzeitiger Anwendung von Immunserum geben und 
dann aber hauptsächlich deswegen, weil sich im weiteren Verlauf 
der Beobachtung ergab, daß diese Tiere, die also mit einem noch 
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nicht ganz so hochwertigem Serum, wie dem der Entnahme vom 
30. Januar behandelt waren, nach einigen Tagen starben. 

Tier 1, 250 g, erhält eine Öse Typhus -f- 0,01 Immonserm 

Peritonealflüssigkeit vor der Injektion: reichlich einzeln liegende 
Leukocyten. Kulturmischung mit Serum: gut bewegliche, nicht agglatinierte 
Bazillen. 

15 Minuten: Bazillen zahlreich, vielfach in Häufchen, keine be¬ 
weglichen Bazillen, vereinzelte gequollene Leukocyten, einzelne in größeren 
und kleineren Konglomeraten. 

30 Minuten: Nichts mehr von Bazillen zu sehen bis auf einige ge¬ 
quollene Gebilde, ganz vereinzelte Leukocyten. Exsudat sehr zellarm, 
fast wasserklar. 

1 Stunde: Ziemlich viel gut erhaltene Bazillen, vereinzelte beweglich, 
einige Glieder zu zweien. Ziemlich viel gequollene Gebilde, vereinzelte 
Leukocyten. 

3 Stunden: Keine beweglichen Bazillen, mäßig viel rotierende 
Kokkenformen, massenhaft Leukocyten einzeln und in Konglomeraten. 

7 Stunden: Ziemlich viel rotierende Formen, vereinzelt gequollene 
Bazillen. Leukocyten einzeln liegend, nicht zahlreicher als vor der 
Injektion. 

Das Tier bleibt gesund. In den gefärbten Präparaten sind 
stets massenhaft gut gefärbte Stäbchen zu sehen. 

Bis zum 5. Tage gehen zahlreiche Typhuskolonien ans dem 
Peritonealexsudat an. Am 6. Tage nur noch ganz vereinzelte. Am 
7. Tage stirbt das Tier. Sektionsbefund: Ganz wenig Peritoneal¬ 
flüssigkeit, in der mikroskopisch ziemlich viel Leukocyten und ver¬ 
einzelte Gram-negative Stäbchen zu finden sind. Mesenterialdrüsen 
geschwollen. Auf der Milz einige zarte Auflagerungen. Eine 
linsengroße, schwartige Masse am Dünndarm angeheftet Sie be¬ 
steht mikroskopisch aus zahlreichen ein- und mehrkernigen Zellen 
mit Gram-negativen Körnchen und einzelnen Gram-negativen Ba¬ 
zillen. Im hängenden Tropfen aus der Peritonealflüssigkeit rotie¬ 
rende Körnchen und vereinzelte Bazillen. Aus der Mesenterial¬ 
drüse Typhusbazillen kulturell, aus der schwartigen Auflagerung 
desgleichen kulturell und serodiagnostisch (Testserum) gesichert. 
Das Herzblut ist steril. 

Tier 2, 250 g, erhält eine Ose Typhus 0,005 Itmnunserum. 

Kulturaufschwemmung mäßig beweglich. Peritonealflüssigkeit vor 
der Injektion enthält reichlich einzeln liegende Leukocyten. 

15 Minuten: Massenhaft Bazillen, meist unbeweglich, einige be¬ 
weglich, ohne Degenerationserscheinuugen. Leukocyten meist in größeren 
Konglomeraten, mäßig zahlreich. 

30 Minuten: Ganz vereinzelt bewegliche Bazillen, die meisten ge¬ 
quollen, zahlreiche punktförmige und gequollene Gebilde. Leukocyten 
wie vorher. 
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1 Stunde :• BazilleDreste spärlicher, mehr gut erhaltene, ruhig Hegende 
Bazillen zn zweien, keine beweglichen. Leukocyten in Konglomeraten 
nicht sehr zahlreich, ein ganz großes Konglomerat mit Bazillen. 

2 Stunden: Vereinzelte gut erhaltene Bazillen, viel gequollene Ge¬ 
bilde nnd Körnchen. Reichlich Leukocyten, einzeln und in Konglomeraten. 

7 Stunden: Massenhaft Bazillen, viele gequollen, ruhig liegend, 
ziemlich viele sind aber lebhaft beweglich. Enorme Mengen Leukocyten, 
einzeln und in Konglomeraten. 

In gefärbten Präparaten zu allen Zeiten auffallend viel gut 
gefärbte Stäbchen. Das Tier bleibt zunächst gesund. Am 6. Tage 
wachsen aus dem Peritonealexsudat noch reichlich Bazillen. Am 
7. Tage geht das Tier plötzlich ein. 

Sektionsbefund: kleiner oberflächlicher Absceß der Bauchmus¬ 
kulatur mit Gram-negativen Stäbchen. Spärlich eiteriges Peri¬ 
tonealexsudat. Mesenterialdrüsen bis Linsengröße geschwellt, keine 
Auflagerungen. Perikarditis. Die rechte Lunge mit dem Peri¬ 
kard schwartig verwachsen. Im Peritonealexsudat ante und post 
mortem reichlich Typhusbazillen. Aus Bauchdeckenabsceß und Me¬ 
senterialdrüse Typhusbazillen kulturell und mit Testserum gesichert. 

Tier 3, 230 g, erhält eine Öse Typhusbazillen und 0,0025 Immun- 
sernm. 

Peritonealflüssigkeit vor der Injektion enthält reichlich einzeln liegende 
Leukocyten. 

15 Minuten: Bazillen zahlreich, vereinzelte in Häufchen, keine be¬ 
weglichen, vereinzelte gequollene Gebilde, die Leukocyten meist in größeren 
Konglomeraten. 

30 Minuten: Ganz vereinzelte gut erhaltene, unbewegliche Bazillen, 
vereinzelte gequollene Gebilde, sonst klares Exsudat ohne Körnchen und 
Bazillenreste, Bpärlich einzeln liegende Leukocyten. 

1 Stunde: Mehr gut erhaltene, teilweis leicht gequollene Bazillen, 
Leukocyten spärlich, vereinzelte Konglomerate. 

2 Stunden: Ganz vereinzelte gut erhaltene Stäbchen, viel gequollene 
Gebilde und Körnchen. Massenhaft Leukocyten, einzeln und in Kon¬ 
glomeraten. 

7 Stunden: Keine normalen Bazillen, vereinzelte Körnchen, massen¬ 
haft Leukocyten. 

In den gefärbten Präparaten nach zwei Stunden noch reich¬ 
lich gut gefärbte Bazillen. Bis zum 6. Tage noch zahlreiche Ba¬ 
zillen im Peritonealexsudat kulturell nachzuweisen, dann werden 
sie seltener, trotzdem das Exsudat noch eitrig und zäh ist. Am 
14. Tage wachsen wieder reichlich Bazillen, am 15. Tage stirbt 
das Tier. Sektionsbefund: geschwollene Mesenterialdrüsen, aus 
denen sich kulturell mit Testserum identifizierte Typhusbazillen 
zöchten lassen. 

Deutsches Archiv f. klin Medizin. 9j Kd. -5 
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Zum Vergleich mag das Protokoll des Kontrolltieres angefogt 
werden. 

Tier 4, 250 g, erhält eine Öse derselben Kultur -{-0,1 ccm normile> 
Ziegenserum. Peritonealexsudat vor der Injektion ziemlich reichlich 
einzeln liegende Bazillen. Kulturaufschwemmung gut beweglich, ver- 
einzelte Häufchen. 

15 Minuten: Bazillen zahlreich, viele lebhaft beweglich, meist io 
großen und kleinen Häufchen. Glanz spärlich Leukocyten. 

30 Minuten: Bazillen zahlreich, mäßig beweglich, manche gequollene 
Gebilde, Leukocyten reichlicher. 

1 Stunde: Massenhaft bewegliche Bazillen, sonst dasselbe Bild. 

3 Stunden: Reichlich bewegliche Bazillen in langen Ketten, sahi¬ 
reiche Leukocyten. Ziemlich viel gequollene Gebilde. 

7 Stunden: Enorme Mengen bewegliche Bazillen, vielfach in großen 
Konglomeraten. 

Das Tier stirbt in der Nacht. 

Es geht also aus diesen Protokollen hervor, daß eine geringe 
Bakteriolyse wohl eintritt, daß aber doch die Wirkung des Serums 
darauf kaum beruhen kann. Als zweites und wie mir scheint sehr 
wichtiges Resultat ergibt sich, daß unter der Wirkung des Serums 
die Typhusinfektion der Meerschweinchen zu einer 
chronischen wird, der die Tiere nach ein bis zwei Wochen erliegen. 
Ich glaube, daß diese Beobachtung ein Novum darstellt. 

Auch bei Versuchen mit später entnommenen Serumproben. 
z. B. vom 23. März 1908, sahen wir, daß das Tier zunächst gesund 
blieb und erst am 4. April starb. Die Bakteriolyse fehlte in diesem 
Fall ebenso vollkommen, wie in dem citierten Versuch mit Serum 
vom 30. Januar. Ich will aber von den ausführlichen Protokollen 
absehen. 

Wir baten dann die Firma Merck durch Vorbehandlung mitFermo- 
toxin ein Pferdeimmnnserum herzustellen, und wir haben auch dieses 
geprüft. Vorausschicken möchte ich, daß dieses Serum am Typhus¬ 
patienten zunächst keine sichere Wirkung zeigte, erst nachdem das 
Pferd mit int ravenösen Injektionen behandelt war. wurde das Serum so 
hochwertig, daß man ihm auch Wirkungen am Kranken zuschreiben 
muß. Diese bestehen im wesentlichen aus einer günstigen Beeinflussung 
des Allgemeinbefindens, einige Male sahen wir die Leukopenie in eine 
Leukocytose nach den Seruminjektionen sich verwandeln und einige 
Male sahen wir deutlich Temperaturabfälle. Das letzte wirksame 
Serum ist nicht in Pfeiffer’sehen Versuchen kontrolliert worden, 
da Gottstein damals schon gestorben war und ich nicht die Zeit 
dazu hatte. Ich würde die Versuche an Kranken überhaupt noch 
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nicht erwähnen, wenn nicht das Serumpferd nach der dritten intra¬ 
venösen Injektion gestorben wäre und es nun wieder ein halbes 
Jahr dauern wird, bis neues wirksames Serum zur Verfügung stehen 
kann. Hervorheben möchte ich, daß ich niemals schädliche Wir¬ 
kungen von dem Serum bei Kranken gesehen habe. Eine einzige 
ganz außerordentlich schwer erkrankte Frau bekam nach 30 ccm 
Serum einen Schüttelfrost, der von einem tiefen Temperatursturz 
ohne Kollaps mit Aufhellung des Bewußtseins gefolgt war. 

Doch möchte ich mir die detaillierteren Mitteilungen in dieser 
Richtung Vorbehalten, bis meine Erfahrung größer ist und Täu¬ 
schungsmöglichkeiten sicherer ausgeschlossen sind. 

Ich lasse nur noch einige Protokolle Gottstein’s über die 
Wirkung des Pferdeserums folgen, aus denen hervorgeht, daß die 
Wirkung analog unserem Ziegenserum war. 

Tier 1, 360 g, am 31. Dezember 1907, erhält eine Öse der Typhus- 
kultur, die auch zu den geschilderten Versuchen mit Ziegenserum gedient 
batte, -(- 0,005 Merck’ sches Serum intraperitoneal. Peritonealflüssigkeit 
vor der Injektion enthält reichlich einzeln liegende Leukocyten, vereinzelte 
Konglomerate und Körnchen. Kulturaufschwemmung gut beweglich. 

15 Minuten: Bazillen zahlreich, viele gut beweglich, ohne morpho¬ 
logische Veränderungen. Leukocyten zahlreich, einzeln und in Kon¬ 
glomeraten. 

30 Minuten: Bazillen etwas weniger zahlreich, viele gut beweglich, 
manche zu zweien. Leukocyten mäßig zahlreich. Keine Degenerations- 
formen. 

1 Stunde: Bazillen ziemlich zahlreich, meist ruhig liegend, ohne 
Veränderungen, vereinzelte lebhaft beweglich. Leukocyten zahlreich, 
einzeln und in Konglomeraten. 

2 Stunden: Ziemlich viel bewegliche Ketten von 4—6 Gliedern, 
sonst spärlich Bazillen, vereinzelte beweglich. Leukocyten wie vorher. 

7 Stunden: Ziemlich zahlreiche, ruhig liegende, gut erhaltene Bazillen 
und Ketten von 2—8 Gliedern, ohne morphologische Veränderungen. 
Keine beweglichen Bazillen, ziemlich viel gequollene Gebilde. Massenhaft 
Leukocyten, einzeln und in Konglomeraten. 

Das Tier ist dauernd gesund geblieben. Im Peritonealexsudat 
waren am 10. Januar also nach 11 Tagen noch reichlich Typhus¬ 
bazillen kulturell nachzuweisen. 

Tier 2 erhält am 24. März 1908 eine Öse Typhusbazillon -j- 0,0025 
Pferdeimmunserum. Kulturaufschwemmung gut beweglich, in der Peri¬ 
tonealflüssigkeit vor der Injektion zahlreiche vereinzelt liegende Leukocyten. 

15 Minuten: Spärlich einzeln liegende, kaum bewegliche Bazillen, 
meist in kleine Häufchen z. T. in Leukocyten. Keine Degenerations- 
fonnen, Leukocyten spärlich. 

30 Minuten: Ganz vereinzelte bewegliche Bazillen, keine Degene¬ 
rationsformen, keine Leukocyten. 

25 * 
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1 Stunde: Vereinzelt ruhig liegende, unveränderte Bazillen, ver¬ 
einzelte gequollene Gebilde, Leukocyten spärlich. 

2 Stunden: Dasselbe Bild, einzelne bewegliche Bazillen, Leukocyten 
zahlreicher in kleinen Konglomeraten. 

Viele gequollene Gebilde, vereinzelte gut erhaltene Bazillen, keine 
beweglichen. Massenhaft Leukocyten, einzeln und in Haufen. 

Das Tier überlebt und stirbt am 2. April, also am 9. Tage. 
Bei der Sektion lassen sich im Peritonealexsudat in den intra- und 
extraperitonealen Lymphdrüsen, in Milz und Herzblut Typhus¬ 
bazillen nachweisen. 

Tier 3, ebenso behandelt und mit ähnlichem Verlauf des Pfeiffer¬ 
schen Versuches, stirbt erst am 23. Tage nach der Infektion. Auch 
bei ihm waren kurz vor dem Tode, die schon spärlicher gewordenen 
Typhusbazillen wieder zahlreicher angegangen. Ich erwähne das 
Tier wegen des Sektionsbefundes. Es hatte ein leichtes Ödem der 
Bauchdecken, geschwollene Inguinaldrüsen und fast bis zu Kirsch¬ 
große angeschwollene Mesenterialdrüsen. Die Nieren waren stark 
hyperämisch, vielleicht etwas ödematös. Augenscheinlich war es 
wegen der langen Dauer der Krankheit zu der erheblichen Driisen- 
schwellung gekommen. Die übrigen noch ziemlich zahlreichen 
Protokolle der Titration beider Sera übergehe ich, weil sie nur 
das schon Gesagte wiederholen würden. 

Gottstein hat endlich auch zu prüfen versucht, ob das Serum 
dem Fermotoxin gegenüber schützende Wirkung habe. 

Tier I, 230 g, erhält 0,5 Toxin -f- 0,05 Immunsernm gleichzeitig, 
stirbt nach 7 Stunden im Kollaps, ebenso das Kontrolltier, das an 
Stelle des Immunserums normales Ziegenserura erhalten hatte. 

Tier 2. 230 g, erhält 0,1 Ziegenimmunserum und 6 Stunden 
später 0.5 Toxin intraperitoneal, bleibt am Leben ohne Kol¬ 
laps. Das 240 g schwere Kontrolltier, das 0,1 Ziegennormalserum 
erhalten hatte, stirbt nach 7 Stunden im Kollaps. 

Tier 3, 220 g, erhält 0,5 Toxin -f- 0,1 Ziegenimmunserum gleich¬ 
zeitig nach, vorhergehender zweistündiger Vereinigung im Reagenz- 
gla.se, stirbt im rapiden Kollaps. 

Tier 4, erhält 0,05 Immunsernm und nach 7 Stunden 0,5 Toxin, 
stirbt nach einigen Stunden unter zunehmendem Kollaps. 

Kontrolltier erhält 0,25 Toxin allein 230 g schwer, stirbt nach 
4 Stunden im Kollaps. 

Es schützt also von unserem Ziegenimmunserum 0,1 gegen die 
doppelt tödliche Dosis des Fermotoxins, wenn das Serum 6 Stunden 
früher als das Toxin injiziert war. 
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Über die schützende Wirkung des Pferdeserums sind in gleicher 
Weise nur zwei Versuche angestellt worden. 

Tier 1 erhält 0,03 Pferdeimmunsernm und nach 4 Stunden 
0.5 cc Toxin. Es hat 4 Stunden nach der Injektion des Toxins 
einen schweren Kollaps mit 33,5 Temperatur überlebt denselben, 
am folgenden Tage hat es morgens eine Temperatur von 29,5 und 
abends 30,6. Es stirbt am dritten Tage. Man kann wohl auch 
hier von einer Herauszögerung der Giftwirkung sprechen, nament¬ 
lich da das mit normalem Pferdeserum behandelte Kontrollier be¬ 
reits nach 12 Stunden im Kollaps starb. Doch müssen diese Ver¬ 
suche noch erweitert werden. 

Fasse ich nun unsere Resultate zusammen, so ergibt sich, daß 
man durch eine Vorbehandlung mit Fermotoxin ein jeden¬ 
falls nicht in erster Linie bakteriolytisch wirksames 
Serum erzielen kann, das in Dosen von 0,002 ccm ein 
Meerschweinchen von 300 g sicher gegen die doppelt, wahr¬ 
scheinlich gegen die achtfach tödliche Dosis von 
virulenten Bazillen schützt und daß auch gegen die dop¬ 
pelte tödliche Dosis von Fermotoxin in einer Dosis 
von 0,1 ccm zu schützen imstande war. Ferner konnten wir 
konstatieren, daß in einer Reihe von Fällen das noch nicht ge¬ 
nügend hochwertige Serum zwar nicht definitiv schützte, aber die 
sonst akut verlaufende Infektion mit tödlichen Dosen von Typhus¬ 
bazillen zu einer chronisch verlaufenden gestaltete. 

Ich bin mir wohl bewußt, daß die Schutzwirkung bisher keine 
sehr hohe ist, aber ich glaubte doch diese Versuche veröffentlichen 
zu sollen, weil ich sie erst in Monaten vervollständigen kann und 
weil natürlich dieser Weg auch für andere Mikroorganismen Erfolg 
verspricht. Wir haben derartige Versuche mit Streptokokken be¬ 
reits in Angriff genommen. 

Zum Schlüsse drängt es mich, meinem lieben verstorbenen 
Mitarbeiter gerecht zu werden. Ich habe die Versuche durch Ver¬ 
dauung von Bazillen wirksame Endotoxine in Freiheit zu erhalten 
schon seit 6 Jahren mit konsequenter Fragestellung verfolgt. Ich 
hatte aber mit Tuberkelbazillen gearbeitet und bin lange Zeit an 
der Schwierigkeit dieses Objektes gescheitert. Es ist Gottstein’s 
Verdienst, den Typhusbacillus als ein leichter zu behandelndes und 
aussichtsreicheres Objekt vorgeschlagen zu haben und außerdem 
kommt die Ausführung dieser Arbeiten ganz auf seine Rechnung. 

Über die Versuche an Tuberkelbazillen hoffe ich in einiger 
Zeit berichten zu können. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



XVII. 


Aus der medizinischen Klinik der Universität Kiel. 

Über Behandlung von BronchialerkrankuDgen mit 

Schräglage. 

Von 

Dr. Paul Schäfer, 

ehemaliger Medizinalpraktikant der Klinik. 

Von H. Quincke wurde 1898 in Nr. 24 der Berliner klini¬ 
schen Wochenschrift für die Behandlung gewisser Formen von 
Bronchitis und verwandter Zustände eine Behandlung durch „Schräg¬ 
lage“ empfohlen. Quincke wurde von der Absicht geleitet, die 
Wirkung der Schwere zur Beförderung des Sekretabflusses zu ver¬ 
wenden und gab an, daß sich zu dieser Behandlung vor allen Pa¬ 
tienten mit zylindrischen und sackförmigen Ektasien in den unteren 
Lungenabschnitten eignen, daß aber das Verfahren nichts nutze 
bei Eiterhöhleu, die oben oder seitlich gelegen seien, oder die un¬ 
vollkommen mit dem Bronchialbaum kommunizieren oder bei 
solchen, deren Sekret durch eine reizende Beschaffenheit eine kon¬ 
tinuierliche, reichliche katarrhalische Absonderung auf der Bronchial¬ 
schleim haut erzeuge. 

Als Vorbedingung für das Gelingen der Schräglage müssen eine 
oder mehrere Höhlen vorhanden sein, in denen sich das Sputum 
ansammeln kann, diese Höhlen wiederum müssen im wesentlichen 
im Unterlappen liegen, auch darf die Konsistenz des Sputums 
nicht zu zähflüssig sein. Bei jenen Kranken, bei denen erst bei 
einem gewissen Füllungszustand ihrer Höhlen Hustenreiz gelöst 
wird, und die demgemäß in den frühen Morgenstunden stark 
husten und reichliche Mengen Sputums entleeren, läßt man zur 
Zeit' dieser Hustenperiode die Schräglage einnehmen, um das 
Sekret dadurch schneller und vollkommener zu entfernen, eine 
Stagnation desselben zu verhüten und es so zu einer Verkleinerumr 
der Höhlen kommen zu lassen. 
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Bei der Schräglage liegen die Kranken vollkommen flach im 
Bett auf dem Röcken, den Kopf zum Expektorieren seitwärts ge¬ 
dreht. Das Bett wird am Fußende um 20—30 cm erhöht, am ein¬ 
fachsten dadurch, daß man daselbst Holzklötze oder Steine unter¬ 
legt. Die Kranken gewöhnen sich verhältnismäßig rasch an die 
an und für sich etwas unbequeme Lage. Es empfiehlt sich aber 
die Patienten zuerst einige Tage morgens für 2—3 Stunden flach 
im Bett liegen zu lassen.. Sie lernen dabei rasch unter Seitwärts¬ 
drehung des Kopfes expektorieren. Schon hierbei ist die Ex¬ 
pektoration besser und leichter als bei der gewöhnlichen Ruhelage 
mit mehr oder weniger erhöhtem Oberkörper. Ist nun diese Un¬ 
bequemlichkeit überwunden, was meist nach 2—3 Tagen erreicht 
ist, so erhöht man das Fußende des Bettes in der vorher ange¬ 
gebenen Weise. Gewöhnlich ist für die Schräglage die Zeit von 
6—8 Uhr resp. bis 9 Uhr morgens zu empfehlen, auch kann man 
diese Lagerung noch einige Stunden am Abend anwenden. Oft ist 
es auch zweckmäßig, je nach dem einzelnen Fall, die Stunden zu 
variieren und mit der Schräglage 1 Stunde früher oder später zu 
beginnen. 

von Criegern 1 2 ), der eine große Zahl von Bronchiektasien 
beobachtete, kommt zu dem Schluß, daß man für die Diagnose auf 
Bronchiektasie geradezu die Forderung aufstellen soll, experimen¬ 
tell die Entleerungsmöglichkeit der Höhle durch eine bestimmte 
Lagerung nachzuweisen. Die Schräglage, von ihm als Quincke¬ 
scher Versuch bezeichnet, hat ihm in seinen Fällen für die Diagnose 
stets ein definitives Ergebnis geliefert. 

Jacobson 3 ) hat ebenfalls die Behandlung mittels Schräglage 
bei einer Zahl von Fällen versucht und empfiehlt sie auf Grund 
seiner Erfahrungen sehr. In der therapeutischen Technik von 
H. Schwalbe 8 ) und im Handbuch der physikalischen Therapie 
von Goldscheider und Jacob 4 * ) wird die Anwendung dieser 
Methode ebenfalls empfohlen. 

Über die Erfahrungen, die in der Kieler Universitätsklinik 
mit der „Schräglage“ gemacht wurden, will ich kurz berichten. 

Es lagen mir 29 Krankengeschichten vor, in denen genaue 

1) v. Criegern, Über akute Bronchiektasie. Leipzig 1903 p. 86—89ff. 

2) 0. Jacobson, Berliner klinische Wochenschr. 1900 Nr. 41. 

3) Therapeutische Technik für die ärztliche Praxis von Prof. J. Schwalbe. 
Leipzig 1907, 2. Halbband, p. 518. 

4) Handbuch der physikalischen Therapie von Goldscheider u. Jacob. 

Leipzig 1902, Teü 2, Bd. 1, p. 388 89. 
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Angaben, wie spezielle Spntummessungen bei der Behandlung mit 
Schräglage gemacht waren. Der Erfolg war folgender. Der erste 
von 3 Bronchitisfällen, bei dem der Hauptsitz im linken Unter¬ 
lappen war, wurde vollständig geheilt; der zweite zeigte unter 
Schräglagebehandlung Abnahme der Temperatur und der Sputum- 
mengen. Unter Atemübungen im Roßbach’schen Atmungsstuhl 
wurde er noch weiter gebessert. Bei dem dritten Fall, der eine 
Infiltration im rechten Unterlappen zeigte, wurde nach kurzer Be¬ 
handlungsdauer das Sputum fast gänzlich während der Schräglage 
entleert. Nebenbei wurde hier noch Kompression mit Schreiber- 
schem Korsett angewendet. In 16 Fällen von Bronchiektasie hatte 
die Schräglage 6 mal Erfolg, 4 mal war der Erfolg unsicher. Bei 
allen diesen befanden sich die Herde im Unterlappen. Zwei 
Bronchiektasien im rechten Oberlappen wurden nicht beeinflußt; 
ebenso blieb bei einem Fall, wo Herde im Mittel- und Unterlappen 
bestanden, die Sputummenge immer gleich hoch. Weiterhin wurden 
zwei Fälle mit diffusen Bronchiektasien in sämtlichen Lungen¬ 
lappen nicht beeinflußt. Bei einem kyphotischen Patienten wurden 
anstatt der Schräglage Streckübungen am Reck angewendet Ein 
Lungenabsceß im rechten Unterlappen heilte unter Schräglage, ein 
anderer mit demselben Sitz zeigte anscheinend Erfolg, doch dauerte 
die Behandlung aus äußeren Gründen nur kurze Zeit. Bei einem 
Fall von chronischem Lungenabsceß und Bronchiektasien im linken 
Unterlappen zeigte sich anscheinend ein günstiger Einfluß. Wegen 
hartnäckiger Blutung und Putrescenz wurde die Pneumotomie aus- 
gefiihrt und die Höhle eröffnet. Bei einem Arbeiter mit chronisch 
putrider Bronchitis mit Bronchiektasien (Absceß) wurde bei Schräg¬ 
lage zeitweise relativ viel mehr Sputum entleert als in den übrigen 
Tagesstunden, zeitweise wurde trotz Schräglage Retention mit An¬ 
stieg der Temperatur beobachtet. Es wurde daher nebenbei der 
Roßbach’sche Atmungsstuhl angewendet und zwar mit ganz ekla¬ 
tanter Wirkung. Patient wurde ohne Sputum entlassen und hat 
auch bei einer späteren Kontrolle nie mehr gehustet und zeigt 
an seinen Langen keinen Krankheitsbefund mehr. Zwei Lungeu- 
abscesse im Unterlappen wurden nicht beeinflußt Heilung durch 
Operation. Bei einem Lungenabsceß im Oberlappen zeigte die 
Schräglage keinen Einfluß. AIit dem Strümpel’schen Lungen- 
Kompressor dagegen wurde das Sputum leichter herausbefördert. 
Zwei Fälle von Lungengangräii wiesen keinen Einfluß auf. Bei 
einem in den Bronchialbaum durchgebrochenen Pleuraempyem 
wurden ziemlich erhebliche Mengen unabhängig von der Schräg- 
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läge entleert. Bei der Rippenresektion fand sich ein abgesacktes 
Pleuraempyem. Drei Tage nach der Operation war das Sputum, 
das vor der Operation im Durchschnitt täglich 223 ccm betragen 
hatte, verschwunden. Auch später hat Patient nie wieder Aus¬ 
wurf gehabt. 

Ich will noch bemerken, daß tuberkulöse Prozesse bei meinen 
Fällen durch häufige Sputumuntersuchungen ausgeschlossen wurden, 
da bei der Art dieses Leidens, mit dauernder Sputumproduktion 
und bei der schleimigen, schwer fließenden Beschaffenheit des Spu¬ 
tums ein Erfolg der Schräglage nicht zu erwarten ist. 

Ich gehe im folgenden noch etwas näher auf meine Fälle ein. 
Zur besseren Übersicht habe ich das Verhältnis der Gesamtsputum¬ 
mengen zu den in der Zeit der Schräglage entleerten aufgestellt, 
in einigen Fällen auch die durchschnittliche Sputummenge pro 
Stunde berechnet, führe aber, da eine Angabe über sämtliche Fälle 
zu weit führen dürfte, immer nur einige wesentlichen Zahlen am 
Ende eines jeden Passus an. 

In den geeigneten Fällen sieht man bisweilen, daß in der 
ersten Zeit der Schräglage die Menge des Sputums pro Tag an¬ 
steigt, daß also auch absolut mehr Sputum als vorher im Durch¬ 
schnitt entleert wird. 

So wurden z. B. in einem Fall Von Bronchiektasien im linken 
Unterlappen vor der Schräglage 191 ccm Sputum täglich (im Durch¬ 
schnitt von 15 Tagen) entleert, während bei Schräglage die Menge 
auf 227 ccm täglich (im Durchschnitt von 7 Tagen) anstieg. In 
einem anderen Falle betrug die Sputummenge ohne Schräglage 
150 ccm Gesamtsputum, während mit Schräglage 215 ccm täglich 
(Durchschnitt von 14 Tagen) entleert wurden. In der nächsten 
Zeit nahmen dann die Mengen kontinuierlich ab. So betrug in 
dem zuerst erwähnten Fall in den ersten 7 Tagen im Durchschnitt 
das Gesamtsputum 227 ccm täglich, w r ovon in Schräglage 112 ccm 
täglich aufgebracht wurden, d. i. 5,5:56 ccm pro Stunde. In den 
nächsten 7 Tagen betrug das Gesamtsputum 132 : 98 ccm in Schräg¬ 
lage entleerten täglich; in den weiteren 7 Tagen 64:53 ccm, in 
den letzten 4 Tagen der Behandlung 60:55 ccm. 

ln einem anderen Falle wurde ohne Schräglage in 9 Tagen 
159 ccm Sputum täglich entleert. In den nächsten 7 Tagen wurden 
110 ccm Gesamtsputum : 69 ccm in Schräglage täglich entleert, d. i. 
1,95:23 ccm pro Stunde. In den folgenden 7 Tagen gestaltete 
sich das Verhältnis zu 116:62 ccm. in den darauf folgenden 7 Tagen 
zu 49:31 ccm, in den dann folgenden 9 Tagen zu 44:31 ccm täglich. 
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Bei einem anderen Fall dagegen trat ein plötzliches Abnehmen 
um fast */, der Mengen auf. Patient wurde 37 Tage lang mit 
Schräglage behandelt Die Gesamtsputummengen betrogen im 
Durchschnitt dauernd über 200 ccm täglich, in 3 Standen Schräg¬ 
lage wurde V« bis Vs der Gesamtmenge entleert. Versuchsweise 
wird die Schräglage aufgegeben; da fallen die Sputummengen am 
etwa das 2 Vs fache, ohne daß sie auch später bei wieder auf¬ 
genommener Schräglage ansteigen. Gerade dies ließe an ein bloß 
zeitliches Zusammentreffen denken. Deswegen habe ich den Fall 
zu denen mit unsicherem Erfolg gerechnet. Manchmal verschwand 
das Sputum unter der Behandlung vollständig, so daß die Patienten 
geheilt entlassen werden konnten, so unter meinen Fällen zweimal. 
Recht häufig wurde die Menge des Auswurfs soweit beschränkt, daß 
die Patienten nur einige Male zu Beginn der Schräglage zu hasten 
brauchten, dann aber Für den ganzen Tag von Husten und Auswurf 
nicht mehr belästigt wurden. Dies wurde außer bei dem schon 
erwähnten Fall von Bronchitis bei zwei Bronchiektasien, die im 
Unterlappen lagen, erreicht. Es wäre wohl auch bei anderen Pa¬ 
tienten noch eine weitere Besserung ihres Zustandes möglich ge¬ 
wesen, wenn sie nicht äußerer Umstände wegen die Behandlung 
hätten verlassen müssen. 

Oft bestand bei der Aufnahme Fieber, wohl durch Resorption 
des stagnierenden und sich dadurch zersetzenden Sekrets. Dieses 
verschwand fast stets schon nach einigen Tagen, so bei fünf meiner 
Kranken. 

Auch in Fällen, wo kein wesentlicher Erfolg der Schräglage 
zu verzeichnen war, wo z. B. neben den Bronchiektasien im Unter¬ 
lappen noch mehrere Höhlen in anderen Lungenlappen vorhanden 
waren, wurde öfter durch die Beseitigung der Hauptstagnation ein 
Verschwinden des Fiebers bewirkt, so in zwei meiner Fälle. 
Gewichtszunahmen von mehreren Kilogramm kamen nicht selten 
vor, so einmal um 3,7 kg, dann um 2,5 kg, einmal sogar in einer 
Woche um 2,4 kg. 

Das subjektive Befinden war bei fast allen Patienten, 
nachdem sie sich einmal an die Schräglage gewöhnt hatten, gut. 
Aber einmal wurde nach fast 14 tägiger Dauer Uber Schwindel¬ 
gefühl und Brechneigung bei der Schräglage geklagt Ebenso 
mußte bei einem weiteren Patienten die Schräglage aufgegeben 
werden, nachdem unter ihr schon ein guter Einfluß zu merken war. 
da er über Schwindelgefühl zu Ende derselben klagte. Diese beiden 
habe ich auch zu den Fällen mit unsicherem Erfolg gezählt 
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Auch von Criegern hält das Verfahren der Schräglage stets 
für gefahrlos, wenn auch nach seiner Ansicht Hämophysen mit¬ 
unter auftreten können. 

Es ist natürlich, daß der Sitz der bronchiektatischen Kavernen 
einen günstigen Einflnß der Schräglage verhindern kann. Handelt 
es sich z. ß. um ganz diffuse kleine Herde, zerstreut in einer oder 
beiden Lungen, oder um Herde im Mittel- oder Oberlappen, so 
werden durch die Schräglage keine günstigeren Abflußbedingungen 
geschaffen, das Sekret stagniert trotzdem weiter. So wurden ein¬ 
mal mit Schräglage 233 ccm Gesamtsputum: 90 ccm in Schräglage 
täglich (im Durchschnitt von 16 Tagen) entleert, in den nächsten 
16 Tagen wurden 300:90 ccm täglich aufgebracht, und in den 
folgenden 9 Tagen 270:105 ccm täglich. Gerade in diesem Fall 
klang das anfangs hohe Fieber allmählich ab. Ähnlich war es 
bei sechs anderen Fällen, die, wie bei fast allen die Obduktion 
bestätigte, einer mechanischen Behandlung mit Schräglage nicht 
zugängig sein konnten. Dann können andere Behandlungsmethoden 
in ihr Recht treten, die eine Entleerung dieser Höhlen zu bewirken 
versuchen, wie der Roßbach’sche Atmungsstuhl, der Strümpel- 
sche Lungenkompressor, das Schreiber’sche Korsett, die Ger- 
hardt’sche Lage etc., Methoden, von denen wir teils als unter¬ 
stützendes Moment, teils als Nachbehandlung Gebrauch gemacht 
haben. Gerade der Roßbach’sche Atmungsstuhl, oft auch der 
Strümpel’sche Lungenkompressor können, wie ich schon früher 
bei einigen Fällen erwähnte, oft außerordentlich günstig auf die 
Entleerung des Sputums einwirken. Dieser wird bisweilen mit 
Vorteil mit der Schräglage kombiniert angewendet. Durcligebrochene 
Pleuraempyeme und gewöhnlich auch Lungenabscesse erscheinen, 
wie H. Quincke gleich betonte, für die Schräglage nicht geeignet, 
weil hier fast nie eine genügende Kommunikation mit dem großen 
Bronchialbaum besteht, die ein rasches Abfließen des Sekrets er¬ 
möglicht. Ich fand dies in meinen Fällen bestätigt, eine inter¬ 
essante Ausnahme habe ich jedoch zu erwähnen. 1 ) 

Es handelt sich um einen Lungeuabsceß im rechten Unterlappen, 
entstanden nach Pneumonie, ln der Nacht vom 24. zum 25. Krankheits¬ 
tage erfolgte der Durchbruch des Abscesses und die Entleerung von 
300 ccm Eiter innerhalb 5 Stunden. Von da ab war eine gute Kom¬ 
munikation mit den großen Bronchien geschaffen. Das Sputum, das bis 
zum Durchbruch nie mehr wie 15—20 ccm täglich betragen hatte, stieg 

1) Schon mitgeteilt von Wall in er, Über Spontanheilung von Lungen- 
abscessen. Inaug.-Diss. Kiel 11)03. 
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auf 60—80, ja bis 100 ccm täglich, um dann unter Schräglage uni 
Schreiber’schem Korsett kontinuierlich abzunehmen und schließlich 
gänzlich zu verschwinden. 

von Criegern hat bei 3 sicheren und 1 unsichere« Pleora- 
empyem von der Schräglage ein positives Ergebnis gesehen. Wie 
in dem von mir eben erwähnten Fall von Lungenabsceß scheint 
mir auch bei diesen Fällen ausnahmsweise eine gute Kommuni¬ 
kation mit dem großen Bronchialbaum bestanden zu haben. Dali 
die Lungengangrän einen Erfolg der Behandlung mit Schräglage 
vermissen läßt, erscheint von vornherein verständlich. In meinen 
beiden Fällen wurde die Gangrän durch die Obduktion bestätigt 

Zum Schluß möchte ich noch einen iuteressanten Fall er¬ 
wähnen, der streng genommen nicht unter mein Thema fällt 

Ein Mann mit mäßiger Kyphose wurde wegen wiederholter, starker 
Hämoptoe, Husten und reichlichem Auswurf anfgenommen. Nach dem 
physikalischen Befund und nach dem Röntgenbilde wird in der Tiefe 
des linken Unterlappens eine bronchiektatische Höhle angenommen, aus 
der die täglich expektorierten großen Eitermengen von ca. 200 ccm 
täglich stammen. Da die linke Lunge vorn vollkommen frei ist, so kann 
die Kaverne nur in der Höhlung der Kyphose dicht neben der Wirbel¬ 
säule liegen. Auf Grund dieser Überlegung wird der Versuch gemacht 
durch Streckung der Kyphose die Höhle auszupressen. Und es zeigt 
sich auch, daß im Anschluß an eine Suspensionsübang am Beck sofort 
starker Hustenreiz und eine reichliche Expektoration auftritt. Daher 
werden zweimal täglich am Reck Streckübungen vorgenommen. Das Er¬ 
gebnis derselben ist gleichmäßig das. daß Patient den größten Teil der 
Tagesmenge des Auswurfs in der Zeit kurz nach den Übungen aus¬ 
gehustet hat. Patient wird gebessert entlassen. Er hat insgesamt 5,8 kg, 
in der letzten Behandluugswoche allein 2,4 kg an Gewicht zugenommen. 
Der Hämoglobingehalt seines Blutes ist von 40 °/ 0 auf 72° () gestiegen. 
Bei einem späteren Krankenliausaufenthalt, etwa nach 6 Monaten, kam 
er zum Exitus. Die Autopsie bestätigte die klinische Diagnose, zeigte 
insbesondere, daß der Herd richtig lokalisiert worden war. 

Wenn ich von den erwähnten 29 Fällen diejenigen abziehe, 
bei denen durch die Art der Erkrankung ond durch den Sitz de? 
Prozesses, der neben dem physikalischen Befund auch stets noch 
durch die Röntgenuntersuchung festzustellen versucht wurde, eine 
Wirkung der Schräglage nicht erwartet werden konnte, so bleiben 
noch 17 Patienten, die durch die Behandlung mehr oder weniger 
beeinflußt wurden. Von diesen 17 Patienten wurden 2 geheilt, so 
daß sie ohne Sputum entlassen werden konnten, 2 wurden so er¬ 
heblich gebessert, daß sie nur noch während der Schräglage kurz 
husteten und den übrigen Tag frei von Husten und Auswurf waren. 
Von den übrigen war ganz unbeeinflußt kein einziger. Zum größten 
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Teil hatte die Schräglage wirklich guten Erfolg. Der Hustenreiz 
und die Auswurfmengen wurden bedeutend geringer, das teilweise 
bestehende Fieber verschwand, fast stets war eine Körpergewichts¬ 
zunahme und eine Besserung des subjektiven Befindens zu ver¬ 
zeichnen. Man sieht also, daß die Schräglage wohl imstande ist, 
Heilungen und an Heilungen grenzende Besserungen zu erzielen. 
Geeignet sind vor allem sackförmige und zylindrische Bronchi- 
ektasien der Unterlappen, also meist Fälle mit chronischem Husten 
und Auswurf. Aber auch bei akut entstandenen und nur in die 
Länge gezogenen Katarrhen, besonders älterer Leute, bei denen 
Starre des Thorax, Weite und Elastizitätsverlust der Bronchien 
eine gründliche Entleerung erschweren, kann das Verfahren den 
Krankheitsverlauf wesentlich abkürzen. 

Auch für die Diagnose ist die Schräglage von Wert. Nicht immer 
ist es leicht bei massenhaftem eitrigen Auswurf zu entscheiden, ob 
Bronchitis, Bronchiektasien, Absceß oder durchgebrochenes Empyem 
vorliegt, — aus welchem Teil der Lunge das Sekret stammt. Zur 
Entscheidung dieser Frage kann der Erfolg oder Nichterfolg der 
Schräglage (ev. kombiniert mit Seitenlage) beitragen. 

Herrn Geheimrat Prof. Quincke, meinem verehrten Lehrer, 
sage ich meinen verbindlichsten Dank für die Anregung zu dieser 
Arbeit, sowie für die Überlassung der Krankengeschichten. 
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Kleinere nnd kasuistische Mitteilung. 

Aus der med. Klinik Gießen (Prof. Dr. Voit). 

Über das Vorkommen von Hefe im Urin. 

Von 

Dr. A. Weber, 

Assistent der Klinik. 

(Mit 4 Abbildungen.) 

Seit Otto B u 8 b e im Jahre 1894 den ersten Fall von Hefeinfektion 
beschrieben bat, sind weitere Hefeerkrankungen nur in geringer Anzahl 
bekannt geworden. 

Ein neuer Fall von Hefeerkrankung kam in der medizinischen Klinik 
zu Gießen zur Beobachtung. 

Am 3. Oktober 1907 suchte der 51jährige Postassistent K. die 
Klinik auf wegen heftiger Beschwerden beim Wasserlassen. Der Mann 
stammte aus gesunder Familie, er gab an, seit 5 Jahren an „Nerven¬ 
schwäche“ zu leiden und leicht aufgeregt zu sein. Im übrigen sei er 
jedoch gesund, irgendeine nennenswerte Krankheit habe er nicht durch- 
gemacht. 

Seit etwa 3 Monaten sei ihm aufgefallen, daß der Harn trübe ent¬ 
leert werde. Gleichzeitig habe er häufiger wie gewöhnlich Urin lassen 
müssen, und zwar unter stechenden und brennenden 8chinerzen in der 
Eichel. Dieser Harndrang sei in der letzten Zeit immer schlimmer ge¬ 
worden, so daß er nachts wohl 20 mal hätte Urin lassen müssen. 

Die Untersuchung ergab an den Organen des Patienten keinerlei 
krankhafte Veränderungen. In der Nierengegend beiderseits konnte weder 
bei Besichtigung noch bei Betastung etwas Besonderes wahrgenommen 
werden, auch die Blasenregion war nicht druckempfindlich. An der 
Harnröhre fand sich eine ganz leichte Rötung des Orificium exteruum. 
Im Rektum ließ sich durch Palpation und Rektoskopie nichts Abnorme« 
feststellen. Die Prostata war nicht vergrößert. Mit der Vornahme einer 
Cystoskopie erklärte sich der Mann nicht einverstanden. 

Der frisch entleerte Urin hatte normale Farbe und war immer stark 
getrübt; er ließ nach kurzem Stehen ein massiges Sediment fallen, da* 
bei der 24stündigen Harninenge in 1—2 cm hoher Schicht den Boden 
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des TJringlases bedeckte und ganz wie Eiter aussah. Der Harn enthielt 
eine geringe Menge Eiweiß, keinen Zucker. 

Katheterisierte man den Kranken, nachdem er seine Blase will¬ 
kürlich so weit er konnte, entleert hatte, so flössen noch etwa 1600 ccm 
Harn ab von derselben Beschaffenheit, wie sie der willkürlich entleerte 
zeigte. Zuletzt jedoch tropften langsam etwa 10 ccm einer rahmig dicken 
Flüssigkeit von gelb-weißer Farbe ab. 

Die 4 Photogramme sind sämtlich mittels Zeiß' apochroraatischer Immersion 
n. A. 1,3 und Kompensationsokular Nr. 4 gemacht. Vergrößerung 1000fach. 



Fig. 1. Harnsediment nach Gram gefärbt mit Fuchsin gegengefärbt: Hefe¬ 
zellen und Fadenbazillen, ferner Schatten von Leukocyten. 

Der frisch gelassene Harn war stark sauer; er behielt diese Re¬ 
aktion auch bei längerem Stehen an der Luft bei. Ganz eigenartig war 
sein starker Geruch, er ähnelte sehr dein eines mit Hefe angesetzten 
Kuchenteiges. Mikroskopisch betrachtet bestand das Harnsediment aus 
ungeheuren Mengen stark Jichtbrechender, unbeweglicher Gebilde, etwas 
kleiner als ein Erythrocyt, länglich-oval mit abgerundeten Enden, scharf 
und einfach konturiert. Einer Kapsel entbehrten sie. Durch Einwirkung 
von verdünnter SaJz- oder Essigsäure oder durch verdünnte Natronlauge 
wurden sie nicht verändert. Meist lagen diese Gebilde in typischen Sproß¬ 
verbänden zu 2—4 Exemplaren zusammen und glichen überhaupt in Form 
und Lagerung gewöhnlicher Bierhefe aufs Haar (s. Fig. 1). Neben diesen 
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Gebilden fand sich noch in großer Menge ein fadenförmiger, schmaler 
Bazillus, der z. T. in Ketten von 8 Individuen und mehr angeordnet uod 
schwach beweglich war (s. Fig. 1). Außerdem waren, im Zentrifugat zahl¬ 
reiche Leukocyten und zwar vorwiegend neutrophile nach weis-bar. Innerhalb 
der Leukocyten wurden niemals mit Sicherheit die hefeahntichen Gebilde 
nachgewießeu. Plattenepithelien fanden sich nur in geringen Mengen, 
Zylinder und Nierenepithelien fehlten ganz. Die fraglichen Hefezellen 
färbten sich leicht mit Methylenblau, besser noch mit Fachsin und «ehr 
gut nach Gram. Eine Kernfärbung gelang nicht. Die fadenförmigen 
Bazillen waren in der Mehrzahl Gram-negativ, einige Exemplare wider¬ 
standen jedoch der Entfärbung. Zur Züchtung der genannten Organismen 
wurde steril katheterisierter Harn auf Bouillon, sterilisiertem Diabetiker¬ 
harn und Lackmusmolke ausgesät; es wurden ferner Gelatine and Agar¬ 
platten gegossen. 

Am nächsten Tag war auf allen Nährböden mit Ausnahme der 
Gelatine eine intensive Vermehrung der hefeäbnlichen Gebilde eingetreten, 
während der fadenförmige Bazillus nirgends gewachsen war. 

I. Eigenschaften des Hefepilzes. 

Auf den wichtigeren Nährböden verhält sich der hefeartige Pilz 
folgendermaßen: 

1 . Bouillon: Kahrahautbildung, dichte Niederschläge an Wand und 
Boden des Röhrchens, sonst keine Trübung der Bouillon. 

2. Agarstrich: Zusammenhängende breite bandförmige Kolonie, 
die in 24 Stunden fast die ganze Oberfläche der 8chrägagar überzieht. 
Aussehen der Kultur grauweiß mit matter, stumpfer Oberfläche, 

3. Gelatinestrich (bei Zimmertemperatur) : Keine Verflüssigung, 
etwas langsameres Wachstum als auf Agarstrichkultur, sonst genau so. 

4. Agarplatte: Sehr üppiges Wachstum innerhalb 24 Stunden, 
über Unsengroße, flache, grauweiße Kolonien mit stumpfer Oberfläche. 

5. Gelatineplatte: Gutes Wachstum. Kolonien wie auf Agar- 
platten, keine Verflüssigung. 

6. Kartoffel (hei 37 0 und bei Zimmertemperatur): Gutes Wachs¬ 
tum. Grauweiße Kolonien mit stumpfer Oberfläche. 

7. .Milch: Bei 37° keine Gerinnung, spärliches Wachstum. 

Auf all den genannten Nährböden wächst der Organismus immer 

wieder in denselben typischen Sproßverbänden. Niemals kommt es znr 
Bildung von lMycelfäden. Die Größe der einzelnen Zellen schwankt sehr, 
die ausgewachsenen sind durchschnittlich 4 u lang, 2 u breit. 

I m die Gärfähigkeit des hefeartigen Organismus festzustellen, wurden 
eine große Keihe verschiedenartiger zuckerhaltiger Nähiböden besät. Nach 
vielen Mißerfolgen fand sich schließlich ein geeigneter Nährboden, auf 
dem der Filz unter starker CO., -Entwicklung Alkoholgärung hervorriet; 
es war dies eine mit Traubenzucker versetzte Abkochung von Bierhefe. ) 
Selbstverständlich war dies Bierhefedekokt auf seine Sterilität geprüft 

1) HK) g Bierhefe, ÜÜ g Traubenzucker, 1000 g Wasser 10 Minuten hM 
gekocht, dann filtriert und an 3 Tagen je 1 Stunde im strömenden Dampf steri¬ 
lisiert. 
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die nicht besäten Kontrollröhrchen blieben auch bei tagelangem Ver¬ 
weilen im Brutschrank klar. Mit dem positiven Ausfall der Gärungs¬ 
probe neben den geschilderten morphologischen Eigenschaften war be¬ 
wiesen, daß ein wirklicher Hefepilz vorlag. 

Von besonderem Interesse war natürlich die Frage nach der Patho¬ 
genität der aus dem Harn isolierten Hefe. Es wurden also entweder 
mit dem Zentrifugat steril entnommenen Urins oder mit Reinkulturen 
der Hefe geimpft: 

1. 2 weiße Mäuse subkutan; 

2. 2 gesunde und 2 tuberkulöse Meerschweinchen in die Blase; 

3. 1 gesundes Meerschweinchen intraperitoneal; 

4. 1 weiteres gesundes Meerschweinchen intrauterin; 

5. 1 Kaninchen intravenös (mit Hefereinkultur); 

6. 1 junger Hund subperiostal am Unterschenkel (ebenfalls mit 
Hefereinkultur). 

Bei keinem der geimpften Tiere, weder bei gesunden noch bei durch 
Tuberkulose geschwächten, erwies sich die Hefe pathogen. Bei den intra- 
vesikal geimpften Tieren war schon nach 2 Tagen im Urin auch kulturell 
keine Hefe mehr nachweisbar. 8 Tage Dach der Infektion wurden die 
Tiere getötet. Bei der Sektion erwies sich die Blasenschleimhaut als 
normal. Bei den intrauterin geimpften Meerschweinchen trat niemals 
Fluor aut Bei der 8 Tage nach der Infektion vorgenommenen Tötung 
erwies sich die Schleimhaut von Uterus und Vagina normal. Die intra¬ 
venös geimpften Kaninchen und der subperiostal geimpfte Hund leben 
heute, volle 8 Monate nach der Impfung, noch, ohne daß sich die ge¬ 
ringsten Krankheitserscheinungen an ihnen nachweisen ließen. 

II. Eigenschaften des fadenförmigen Bazillus. 

Anfangs gelang es nicht, den fadenförmigen Bazillus von der Hefe 
zu trennen. Auf Agar wuchs der Bazillus überhaupt nicht und auf 
Gelatine, wie sich später herausstellte, nur sehr langsam, so daß er immer 
von der Hefe überwuchert wurde. Schließlich gelang die Trennung 
dadurch, daß steril katheterisierter Harn durch ein doppeltes sterilisiertes 
schwedisches Filter filtriert wurde. In dem klar filtrierten Harn ließen 
sich mikroskopisch Hefezellen nicht mehr nachweisen, dagegen einzelne 
Fadenbazillen. Nach 48 ständigem Stehen bei 37° war der Harn leicht 
getrübt und zwar durch eine Vermehrung der fadenförmigen Bazillen, 
die in sehr langen Ketten auftraten. An einer zahlte ich 76 Einzel¬ 
individuen. 

Aus dieser Anreicherung wurden Reinkulturen auf verschiedenen 
Nährböden erzielt. Das Verhalten des Bazillus auf den wichtigsten 
Nährböden ist folgendes: 

1. Bouillon (bei 37 °): Gutes Wachstum, diffuse Trübung, nach 
48 Stunden weißer Bodensatz, keine Sporenbildung. 

2. Agarplatten (bei37°): Auf Agar und Glyzerinagar überhaupt 
kein Wachstum. 

3. Gelatineplatte: Nach 48 Stunden feinste grauweiße Kolonien, 
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die nach weiteren 24 Stunden einzusinken beginnen. Schließlich völlige 
Verflüssigung der Gelatine. 

4. Ascitesagarplatte (bei 37°): Sehr üppiges Wachstum. Nach 
24 Stunden über 1 cm große grauweiße, glänzende ganz flache Kolonien, 
die von einem sehr feinen schleierartigen grauen Hof umgeben sind. 
Fötider Geruch der Kultur. Bereits nach 24 Stunden Sporenbildaog. 1 ) 
—. 5. Milch (bei 37 °): Keine Gerinnung, spärliches Wachstum. Keine 

Sporenbildung. 

6. Lakmusmolke: Ganz spärliches Wachstum, geringe Säure- 
bildung. Keine Sporenentwicklung. 



Fig. 2. Fadenbazillen, Geißelfärbung nach Zettnow. 20ständige 

Harnagarkultur. 

7. Menschenserum (bei 37°): Der Ausstrich markiert «ich n«j 
Stunden als leichte Einsenkung, die nach und tiefer wird; schlio 

v ° lige Verflüssigung des Nährbodens. Reichliche Sporenbildung. 

8. Auf schwach saurem eiweißfreien Menschenharn wuchs der *** 
gut, der Nährboden wird diffus getrübt, seine Reaktion alkalisch; A®' 
momakgeruch tritt nicht auf. 

9. Saure Bouillon: Kein Wachstum. 

. Kartoffel: Kein Wachstum. 

1)^ Genau das gleiche üppige Wachstum wurde erzielt durch Zusatz 
et" a 2b j 0 Harn zu gewöhnlichem Agar. 
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Auf anaeroben Nährböden ist das Wachstum gehemmt aber nicht 
aufgehoben. 

Für weiße Mäuse und Meerschweinchen ißt der Pilz nicht pathogen. 

Der Bazillus hat ähnliches Aussehen wie der Proteus vulgaris, nur 
ist er etwas schlanker. Seine Länge beträgt 3—4 seine Breite 0,5 bis 
0,6 jU. In jungen Kulturen hat der Bazillus lebhafte Eigenbewegung, 
die sehr an jene der Ty-Bazillen erinnert, nur etwas weniger rasch ist. 
Die Bazillen haben an ihren Längsseiten zahlreiche Geißeln, die nach 
Löffler färbbar sind, wenn man zu 16 ccm Loffler’scher Beize 
12 Tropfen 1 0 0 Essigsäure setzt. Noch besser gelingt die Geißelfärbung 
nach dem Z e 11 n o w ’ sehen Verfahren (s. Fig. 2). Auf festen Nährböden 
bildet er bereits nach 24 Stunden (bei 37 °) Sporen, bei Zimmertemperatur 
erst nach 2 bis 3 Tagen (ß. Figg. 3 u. 4). In jedem Bazillus bildet sich stets nur 



Fig. 3. Fadenbazillen, Reinkultur auf Harnagar, Klatschpräparat, Färbung 
mit Gentianaviolett, im Zentrum ein sporen tragender Bazillus und eine freie Spore. 

eine Spore, die beinahe endständig ist und dadurch eine Trommelschlägel¬ 
form des Bazillus bedingt. Bei Züchtung in flüssigen Nährböden konnte ich 
keine Sporenbildung beobachten, auch im Körper des Patienten war sie 
nicht eingetreten. Der auf künstlichen Nährböden gezüchtete Bazillus 
verhält sich stets Gram-negativ, seine Sporen Gram positiv, letztere nehmen 
auch leicht Sporenfarbung nach Möller an. 

Es handelt sich also im vorliegenden Fall um eine subakute Cystitis, 
hei welcher ein sporenbildender Bazillus und eine dem gewöhnlichen 
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Saccharomyces cerevisiae in seinen morphologischen und kulturellen Eigen¬ 
schaften nahestehender Pilz nachzuweisen waren. Welcher der beiden 
Organismen hier in erster Linie pathogen gewirkt hat, läßt sich nicht 
entscheiden. Mau wird jedenfalls geneigt sein, der Hefe, die in so un¬ 
geheuren Mengen ausgeschieden wurde, die bedeutungsvollere Rolle zu* 
zuschieben, zumal wir ja wissen, daß sie in anderen Fällen in der Tat 
pathogen wurde. 


Fig. 4. Fadenbazillen, Sporen, Färbung mit Gentianavioiett. 48stündige 

Harnagarkultur. 

Über den klinischen Verlauf des vorliegenden Falles kann ich mich 
kurz fassen. Nachdem bei Bettruhe, Milchdiät, Darreichung von Aspirin 
und Urotropin keine Besserung eingetreten war, wurden Blasenspülungen 
angewandt und zwar zunächst mit Borwasser; und als auch diese keinen 
Erfolg brachten, mit verdünnter Höllensteinlösung (1:2000). Nach wenigen 
Silberspülungen verschwanden sowohl die Hefen- wie die Fadenbazillen »ns 
dem Harn und zwar dauernd. 

Der Patient fühlte sich etwa 1 Woche lang sehr wohl, als ganz 
plötzlich von neuem heftige cystitische Beschwerden eintrateu; es liefen 
sich nunmehr im Harne enorme Mengen von Staphylokokken n&chweisen. 
Diese neue, wahrscheinlich artefiziell durch den Katheterismus hervor¬ 
gerufene Infektion war recht hartnäckig, heilte aber unter Silberspülungen 
vollkommen aus. Der Patient hat sich bis zum April öfter ambulant 
vorgestellt, sein Urin erwies sich in den letzten 4 Monaten stets als steril. 
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Von den 3 Infektionsmöglichkeiten, Durchwucherung des Pilzes durch 
die Blasenwand von der Nachbarschaft (Darm), descendierende oder 
ascendierende Infektion können die beiden ersteren ziemlich sicher aus¬ 
geschlossen werden, denn irgendwelche Erscheinungen von seiten seines 
Darmes hat der Manu nie geboten und einige wenige Silberspülungen der 
Blase konnten die Hefe vollkommen und dauernd vertreiben, was bei 
einer Erkrankung der Nieren oder des Nierenbeckens nicht zu erreichen 
gewesen wäre. Am wahrscheinlichsten ist also ein Aufwandern der Hefe 
durch die Harnröhre. 

Durch seinen gutartigen Verlauf unterscheidet sich der vorliegende 
Fall durchaus von jenen Saccharomykosen, bei denen der Hefepilz in 
das Gewebe eindringt und zu einer allgemeinen Infektion führt. Der¬ 
artige Erkrankungen — es sind ihrer erst vier genauer beschrieben *) — 
haben stets den Tod herbeigeführt. Dagegen finden sich weitgehende 
Analogien mit einer vonColpe 1 2 3 ) beobachteten Hefeinfektion der Cervix 
uteri. Es handelte sieb in diesem Fall um einen hartnäckigen Katarrh 
der Cervixschleimhaut, der anfangs jeder Therapie trotzte, aber schließlich 
durch lokale Anwendung von Michsäure und Salicylsäure zu fast völliger 
Heilung gebracht wurde. Die in dem Sekret reichlich vorhandene Hefe 
war morphologisch der Bierhefe sehr ähnlich, entbehrte aber des Gär- 
vermögens. 

Nach den Untersuchungen von van de Velde 8 ) findet sich in 
den erkrankten weiblichen Genitalien auffallend häufig Hefen und zwar 
entweder in Reinkultur oder besonders mit allen möglichen anderen 
Organismen vereint. Van de Velde wies bei 77 Patientinnen Hefen 
im Genitalsekret nach. Seine kurzen vorläufigen Mitteilungen erlauben 
jedoch keinen Vergleich mit dem vorliegenden Fall. 

Mit Rücksicht auf die Befunde Senator’s 4 * ), der bei Diabetikern 
Pneumaturie, durch Hefe verursacht, feststellte, wurde ganz besonders 
darauf geachtet, ob nicht auch bei unserem Patienten ein Diabetes vorlag. 
Im Harn ließ sich jedoch niemals Zucker nachweisen, auch nicht nach 
Darreichung größerer Kohlehydratmengen. Um auch eine eventuelle schon 
in der Blase vollendete Vergärung kleiner Zuckermengen nicht zu über¬ 
sehen, wurde im Destillat von 1 1 frisch katheterisierten Harn der Alkohol- 
öaehweis versucht: mit negativem Erfolg. 

Einen ganz ähnlichen Fall wie den vorliegenden hat laut brieflicher 
Mitteilung Herr Prof. Busse beobachtet; es handelte sich um eine ältere 
Dame mit chronischer Cystitis; im Harnsediment ließen sich reichlich 
und ausschließlich Hefen nachweisen. Als die betreffende Patientin an 
einer interkurrenten Erkrankung starb, fanden sich zahlreiche Divertikel 
und eine braune Verfärbung der Blasenschleimhaut sonst aber keine 
wesentlichen Veränderungen. 

1) Literatur: Türk, Deutsch. Arrh. f. klin. Med. Bd. SK) p. 335, 1307. 

2) Colpe, H. f. Gyn. Bd. 47, lmi 

3) v. d. Velde, Zentralbl. f. Gyn. 1007 Nr. 38. 

4) Senator, Internationale Beiträge zur wissenschaftlichen Medizin. Virch. 
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Aus der II. raed. Universitätsklinik Berlin. 

Bemerkungen zn dem Aufsatze Goldscheiders. 
Untersuchungen über Perkussion. 

Von 

Johann Plesch. 

(Mit 1 Abbildung.) 

Weniger die persönlichen Anmerkungen und die sachlichen Argu¬ 
mente Goldscheide r’s, als vielmehr der allgemein gültige Satz: 
tacet consentire videtur 4 veranlaßt mich auf die mich betreffenden 
Punkte der Gold sch eid er’schen Arbeit einiges zu bemerken. 

In meiner Abhandlung habe ich die Wirkungssphäre des Perkussions¬ 
stoßes als eine sich nach unten verjüngende Sphäre angenommen und 
diese in meinen schematischen Zeichnungen als kegelförmig gezeichnet 
Dies nennt Goldscheider ^willkürlich 4 und „völlig unwissenschaftlich - . 
Nun sagt Goldscheider selbst auf Grund seiner Experimente, daß 
bei der ganz leisen Perkussion die axiale Ausbreitung in die Tiefe bei 
weitem die transversale überwiege, und indem er sich noch auf die 
Untersuchungen von Curschmann und S c h 1 a y e r stützt, spricht ervcn 
„Schwingungskegel 4 ! Wo ist also hei mir das Willkürliche? Es ist ganz 
klar, daß die Deutung der Erscheinungen nicht geändert wird, wenn wir 
statt eines Kegels ein Ellipsoid annehmen, denn es ist ja nur davon 
die Rede, ein wie großer Teil der Wirkungssphäre die zu perkutierende 
Fläche trifft. 

Bezüglich der Perkussionsrichtung muß ich meine Forderung, stets 
senkrecht auf dem zu projizierenden Organ dar chm esser za 
perkutieren, die ich jetzt der Kürze wegen als „orthogonale Perkussion" 
bezeichnen will, aufrecht erhalten. Zu diesem Satz bemerkt (jold¬ 
scheide r: „Wenn das „senkrecht 4 sich auf die Körperwandun&r be¬ 
ziehen soll, so habe ich in meiner Arbeit nachgewiesen, daß man beim 
Herzen mit dieser Methode eben gerade falsche Resultate erhält,“ Es 
ist klar, daß mir hier etwas Unrichtiges zugeschrieben wird. 

Die Grenzbestimmung wird um so schärfer sein, je kleiner der 
Querschnitt der Wirkungssphäre ist, welche die untersuchende Flache 
trifft und diese Bedingung wird unter allen Umständen durch die ortho¬ 
gonale Perkussion am besten erreicht. Daß dem so ist, glaube ich in 
meiner Arbeit genügend dargelegt zu haben, auch habe ich dort einige 
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Fälle angeführt, wo die sagittale Perkussion nicht anwendbar ist. So 
sagte ich, daß die sagittale Perkussion bei Pectus carinatum zu falschen 
Resultaten führen müsse. Diesen Satz versieht Goldscheider mit 
einem Aufrufungszeichen. Ich glaubte nicht weiter erklären zu müssen, 
daß bei einem dachähnlichen Thorax die sagittale Projektion kleiner 
Ausfallen muß, als die orthogonale. Ich gebe also hier die sagittale (s) 
Projektion und die orthogonale (o) Projektion einer schief gestellten 
Ellipse. 

Goldscheider bezeichnet es als falsch, wenn ich behaupte, daß in 
Fällen, wo die Herzspitze durch Verlagerung oder Verschiebung über die 
Axillarlinie (natürlich vordere!) liegt, die sagittale Perkussion nicht an« 
wendbar ist. Wie man es aber fertig bringen 

will in solchen doch unstreitbar vorkommenden 
Fällen auf eine sagittal verlaufende Fläche sagittal 
zu perkutieren, ist mir unbegreiflich. Ebenso be¬ 
streitet Goldscheider, daß die seitliche Leber¬ 
dämpfung und Milzsilhouette nie sagittal, sondern 
nur orthogonal auszuperkutieren geht. 

Bezüglich der Stärke der Perkussion leitete 
mich derselbe Gedanke, wie bei der Perkussions¬ 
richtung, nämlich, daß eine möglichst kleine Durch¬ 
schnittsoberfläche der Perkussionssphäre die zu untersuchende Organober¬ 
fläche treffe. Ich forderte als Regel, daß nie mehr Kraft angewendet 
werde, als nötig ist, um die Tiefe zu erlangen, wo die Veränderung sitzt. 
Wie diese Kraft unbewußt von jedem Perkussionsschüler, wie auch von 
Geübten durch das Crescendo und Decrescendo des mehrmaligen Be- 
klopfens einer Stelle gefunden wird, verweise ich auf meine Abhandlung 
p. 209. Die Perkussion ist eine Kunst, wo absolute Maße nicht gegeben 
werden können; wer das Richtige trifft, ist der Meister! Oder wendet 
Goldscheider bei jedem Individuum dieselbe Perkussionskraft an, um 
den richtigen Schwellenwert zu bekommen? Oder sind die Gold- 
scheider’schen Regeln so präzise gegeben, daß jedermann die gleiche 
Fertigkeit erreichen kann? Wäre dem so, dann könnte Goldscheider 
nicht behaupten, daß ich nach vierjähriger Übung die Schwellenwerts¬ 
perkussion nicht erlernt habe. 

Goldscheider bemängelt, daß ich die akustischen und perkus- 
8ori8chen Wellen auseinander halte. Er ist mir auch da nicht gerecht 
geworden. Ich hatte mir nämlich die Aufgabe gestellt, den ganzen Ver¬ 
lauf der bei der Perkussion entstehenden Erscheinungen zu prüfen. Um 
dies leichter durchzuführen, habe ich das ganze Phänomen in vier Teile 
zerlegt und jede Art der entstehenden Weilen isoliert untersucht. Bei 
der Wahrnehmung der Perkussion wirken natürlich sämtliche Wellen 
gleichzeitig. Die Veränderung des beim Anschlägen des Plessimeters ent¬ 
standenen Schalles ist die Resultante der viererlei verschiedenen Wellen. 
Goldscheider will aus meiner Abhandlung entnehmen, daß ich 
bei gewisser Perkussion bloß die Schallwellen, bei anderer bloß die Er¬ 
schütterung in Betracht ziehe. Ich konnte kaum voraussetzen, daß jemand 
auf einen solchen Einwand kommen würde, indem ich doch expressis verbis 
sagte, daß bei jedem Perkutieren viererlei Wellen entstehen. 
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Goldscheider sagt weiter: „Diese Versuche lehren, daß bei der 
Schwellenwertsperkussion die Richtung des Perkussionsschlageß in einer 
geradezu erstaunlichen Weise für die Verbreitung der Schallwellen be¬ 
stimmend ist. Bedarf es eines Beweises, dafür wie wenig berechtigt die 
Trennung der perkussorischen und akustischen Wirkungssphäre in dem 
Sinne, wie sie Pie sch annimrot, ist?“ 

Diese Sätze sind nicht angebracht. Ich habe oben gezeigt, daß 
ich die Trennung der Wellen nicht im Sinne Goldscheiders vor- 
genommen habe. Abgesehen aber davon habe ich in meiner Arbeit lang 
und breit dargelegt, wie wichtig die Schlagrichtnng bei der Perkussion 
ist und es bedurfte wirklich kaum „neuer Versuche“ um dies wieder 
festzustellen. Wie er aber aus der Abhängigkeit der Stoßrichtung 
folgert, daß die Trennung der Wellen unberechtigt ist, ist mir unver¬ 
ständlich. 

Noch einen Teil meiner Arbeit beurteilt Goldscheider mißver¬ 
ständlich. Ich habe darüber berichtet, daß man die im Körper ent¬ 
stehenden Vibrationen auch durch das Gefühl wahrnehmen kann. Wendet 
man zu diesem Zwecke die von mir empfohlene Methode an, so ent¬ 
stehen gar keine Schallwellen. Was bedeutet also Goldscheiders 
Bemerkung: „So kann man unbedenklich sagen, daß die Grenzbestim¬ 
mung fester Körper des Gefühles des Wiederstandes nicht bedarf, 
sondern mit rein akustischen Mitteln möglich ist, und daß auch die senk¬ 
rechte Wirkung des Perkussionsstoßes, nicht wie Plesch behauptet, 
getastet, sondern gehört wird.“ Ich habe doch nie behauptet, daß die 
Grenzbestimmung mit rein akustischen Mitteln nicht möglich ist, sondern 
nur, daß sie auch durch bloßes Tasten festzustellen geht. Aus meiner 
Annahme, daß ich die durch den direkten Stoß erzeugten Schütterungs¬ 
wellen durch Tasten wahrzunehmen imstande bin, folgt nicht, daß diese 
Wellen den entstandenen Ton nicht beeinflussen. Im Gegenteil! Ich 
bin doch von der Annahme ausgegangen, daß viererlei Wellen, dar¬ 
unter auch die Erschütterungswellen, den vollen Verlauf des Perkus- 
sionsphänomens beeinflussen. 

Die Versuche, die ich angestellt habe, um zu sehen, in weichere 
Maße die Lunge beim perkutieren in Vibrationen gerät, bemängelt Gold- 
gcbeider ebenfalls. Und indem er dies tut, berichtet er selbst über 
Versuche, die ihm zu der von Anderen und mir auch schon gemachten 
Annahme führte, daß die Achse des Anschlags und die Lage des per* 
kutierten Punktes bei der Perkussion von besonderer Bedeutuüg ist. 

Goldscheider führt einen fleißigen Versuch mit Resonatoren 
aus und kommt zu folgendem Resultat: „Plesch fragt wie man denn 
bei der Perkussion sollte lokalisieren können, wenn der Schall die große 
Verbreitung im Körper bzw. in der Lunge fände, welche -ich ihm bei¬ 
messe, Nun die Antwort ist eben damit gegeben, daß nicht alle Schall¬ 
wellen, welche durch die Schallquelle erzeugt werden, zur Wahrnehmung 
gelangen, sondern eine bevorzugte Gruppe derselben, welche won der 
Stoßwirkung abhängig ist, für die Klangmasse bestimmend ist,“ Was 
ist denn der Unterschied zwischen den schallerzeugenden Wellen, welche 
ich anführe, und der bevorzugten Gruppe der Wellen, über die Gold¬ 
scheider spricht ? Nur das eine, daß ich die schallerzeugenden 
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Wellen studiert habe, Goldscheider aber einfach die Worte „be¬ 
vorzugte Gruppe“ benutzt. Goldscheider hat unterlassen wirklich 
zu prüfen, welche Gruppe der Wellen die bevorzugte ist. Was er über 
diese Wellen bemerkt, daß nämlich diese Gruppe von der Stoßrichtung 
abhängt, sagt zu wenig. Sämtliche Wellen hängen ja von der Stoß¬ 
wirkung, welche doch die erzeugende Ursache ist, ab, und es werden 
natürlich je nach der Stoß Wirkung verschiedene Wellen entstehen. 
Außerdem hat uns Goldscheider nicht darüber aufgeklärt, warum 
eine Gruppe der entstehenden Wellen neben den übrigen Wellen bevor¬ 
zugt wird. 

Ich halte für mich mit diesen Zeilen die Polemik für abgeschlossen 
und überlasse es der Kritik Anderer, zu urteilen, wer recht hat. 
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Besprechnngen. 

1. 

Julius Schreiber (Königsberg): Der Wert der Be kto-Romano- 
skopie für die Erkennung und Behandlung der tief- 
sitzenden Darm er kr ankungen. Mit 2 Abbildungen im 
Text und 8 farbigen Abbildungen auf einer Tafel. Einzelheft 
aus der Sammlung zwangloser Abhandlungen aus dem Gebiet 
der Verdauungs- und Stoffwechselkrankheiten. Halle, Carl Mar- 
hold, 1908. Preis des Heftes 3 Mark. 

In dem vorliegenden Heft wird neuerlich auf die Wichtigkeit der 
Besichtigung des Kektums und der Flexura sigmoidea hingewiesen. Bei 
der Kürze des untersuchenden Fingers und bei der Tatsache, daß ein 
großer Teil der Carcinome des Enddarms recht hoch sitzt, leuchtet die 
Bedeutung der endoskopischen Untersuchung auch ohne weiteres ein. 
Aus den beigegebenen Krankengeschichten und den farbigen Abbildungen 
kann entnommen werden, daß die Beurteilung des endoskopischen Be¬ 
fundes oft recht schwierig ist. Kommen doch neben dem Krebs vielfach 
entzündliche Erkrankungen des Enddarmes, Narbenstränge, gutartige 
Polypen und Geschwürsbildungen in Betracht. Wichtig ist der Hinweis 
des Verfassers, daß die Endoskopie des Darmes niemals die Digital¬ 
untersuchung ersetzen könne, da bei normalem Scbleimhautbefund sonst 
die Infiltrationen der Umgebung des Bektums der Untersuchung entgehen. 
In dem letzten Abschnitt: Technisches zur Kektoromanoskopie wendet 
sich der Autor gegen das Auf blasen des Bektums; auch ohne Blähung 
des Darmes wäre es in jedem Falle möglich, die Schleimhaut gut ab¬ 
zusuchen. Zur Vorsicht bei der Einführung des starren Rohres muß es 
aber mahnen, wenn wir hören, daß bei der Romanoskopie doch schon 
wiederholt Darmperforationen vorgekommen sind. Es ist nicht zu leugnen, 
daß mit der neuen Methode manche Fälle von bösartiger Erkrankung 
frühzeitiger zur Erkenntnis und damit zur Operation gebracht werden, 
als dies bisher der Fall war, und es ist nicht zu leugnen, daß sie anderer¬ 
seits oft beruhigend wirkt, wenn durch sie beängstigende Symptome aut 
harmlose Schleimhautveränderungen zurückgeführt werden können. 

Der Wunsch des Autors, r die vorliegende Abhandlung mochte dazu 
beitragen, daß die Rektoromanoskopie den übrigen klinischen Unter¬ 
such ungsmethoden als gleichwertig beigereiht werde“, kann als ein be¬ 
rechtigtes Verlangen durch Empfehlung seiner Schrift warm unterstützt 
werden. (L R Möller, Augsburg.) 
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2 . 

Ergebnisse der inneren Medizin und Kinderheilkunde, 
herauBgegeben von F. Kraus, 0. Minkowski, Fr. Möller, 
H. Sahli, A. Czerny, 0. Heubner. Redigiert von Th. 
Brugsch, L. Langstein, Erich Meyer, A. 8cbitten- 
helm. Berlin. Verlag von Julius Springer. Jährlich 2 Bände. 
Preis des Bandes 18 Mark. 

Entgegen den allseitig mit Beifall aufgenommenen Bestrebungen, die 
ins Ungemessene wachsende medizinische Literatur einzuschränken und 
sie nicht weiter mit neuen Zeitschriften zu belasten, erscheint hier, man 
kann wohl sagen zum Schrecken des lesenden und kaufenden ärztlichen 
Publikums ein neues Sammelwerk. Während aber die Gründungen der 
letzten Jahre, wie die vielen Zentralblätter, sich meist eine weitere Ab¬ 
trennung von Spezialfächern und deren Pflege zur Aufgabe machten, will 
die neue Zeitschrift wieder sammeln und stellt die, fast selbstverständlich 
erscheinende, aber nach Lage der Dinge doch angebrachte Forderung, 
daß die innere Medizin mit der Kinderheilkunde in steter Fühlung bleiben 
solle. In der Vorrede nehmen die Herren Redakteure, es sind deren 
vier, den Mund etwas voll, indem sie zusichern, daß „in den zwei inner¬ 
halb eines jeden Jahres erscheinenden Bänden nach Möglichkeit Kapitel 
aus folgender Stoffeinteilung zur Bearbeitung gelangen: 

a) Physik und Chemie; 

b) Allgemeine und experimentelle Biologie und Pathologie; 

c) Allgemeine und spezielle Therapie; 

d) Diagnostik und Untersuchungen, einschließlich Röntgendiagnostik, 
Bakteriologie und Serologie; 

e) Erkrankungen des Kreislaufapparates, des Respirationstraktus, des 
Verdauungstraktus, des Urogenitalapparates; 

f) Ernährung und Stoffwechsel; 

g) Infektionskrankheiten ; 

h) Hämatologie; 

i) Neurologie und Psychopathologie; 

k) Physiologie und Pathologie des Säuglings ; 

l) Physiologie und Pathologie des älteren Kindes. 

„So soll es erreicht werden, daß der Forscher durch die Ergebnisse 
mühelos in den Stand einer Frage eingeführt und ihm die orientierende 
Literaturarbeit erleichtert wird, daß dem Praktiker die Früchte wissen¬ 
schaftlicher Arbeit nutzbar gemacht werden und daß im Laufe der Jahre 
die „Ergebnisse 44 ein getreues Bild von den Fortschritten der medizinischen 
Wissenschaft bedeuten. 44 

Ob es der neuen Zeitschrift gelingen wird, in jährlich zwei Bänden 
alle diese schönen Versprechungen zu erfüllen, erscheint dem Referenten 
doch recht fraglich. 

Zugestanden muß aber werden, daß der erste Band ganz vorzügliche 
Arbeiten enthält. Namen allerbesten Klanges haben Beiträge geliefert, 
so finden wir eine Abhandlung von A. Frankel über Pigitalistherapie, 
von Magnus-Levy über Acetonkörper, ganz besonders anregend und 
lehrreich Bind die Darlegungen von v. Pirquet über Allergie. Die 
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Arbeit Eppinger’s über Ikterus bedeutet einen entschiedenen Fort¬ 
schritt. L e w i n berichtet über den derzeitigen Stand der experimentellen 
Erforschung der bösartigen Geschwülste. Kraus: „die Abhängigkeits- 
beziehungen zwischen Seele und Körper in Fragen der inneren Medizin" 
bringt den Beweis, daß dieses Problem durch philosophische Darlegungen, 
auch wenn sie noch so gelehrt sind, der Lösung um keine Linie näher 
zu bringen ist. Außerdem finden sich noch Aufsätze über Ferment¬ 
forschungen (Bergeil), über Pylorusstenose der Säuglinge (Ibrahim), 
über die Therapie der Tabes dorsalis (Frenkel-Heiden) u. a. m. 

Falls die nächsten Bände auch so gute und so wertvolle Arbeiten 
bringen wie der erste Band, dann ist tatsächlich das Niveau der neuen 
Zeitschrift ein höheres als der meisten ihrer älteren Kolleginnen. Sie 
kann dann wirklich all denjenigen Lesern empfohlen werden, denen es 
weniger um Detailfragen zu tun ist als darum, einen Überblick über die 
Ergebnisse der neueren Forschung zu bekommen. Sie wird sich auch 
Freunde dort gewinnen, wo die versuchte Loslösung der Kinderheilkunde 
von der inneren Medizin für unnatürlich gehalten und sehr bedauert wird. 

__ (L. R. Müller, Augsburg 


3 . 

Franz Kramer (Breslau): Elektrische Sensibilitätsunter¬ 
suchungen mittels Kondensatorenentladungen. Zwang¬ 
lose Abhandlungen aus dem Gebiet der med. Elektrologie und 
Röntgenkunde. Heft 8. Joh. Ambros. Bartb, Leipzig 1908. 
1 Mark. 

Das kleine Heftchen beschäftigt sich mit dem Versuche die Ent¬ 
ladungsströme von Kondensatoren für Sensibilitätsuntersuchungen brauchbar 
zu machen. Trotz der vielen Mühe, die aufgewendet wurde und trotz 
den großen Berechnungen, die der Verfasser vorgenommen hat, ist wohl 
kaum anzunehraen, daß der neuen Untersuchungsmethode theoretische 
oder praktische Bedeutung oder gar eine allgemeine Verwendung zu¬ 
kommen wird. (L. R. Müller, Augsburg.) 


4. 

Dr. Walter Albrand und Dr. Heinrich Schröder: Das Ver¬ 
halten der Puppille im Tode. Karl Marold, Halle 1906. 

Albrand hat schon in einer früheren Arbeit ausgesprochen, daß 
die mortalen Pupillenveränderungen keinen Rückschluß auf etwa voraus- 
gegangene Vergiftungen gestatten. In der vorliegenden Arbeit wird das¬ 
selbe Thema ausführlich an der Hand einer wohl erschöpfenden Zusammen¬ 
stellung der Pupillenveränderungen bei allen bekannten Vergiftungen 
sowie zahlreicher Tierversuche behandelt. Die Ergebnisse der Literatur* 
durchsicht sind übersichtlich in Tabellenform dargestellt, und zwar mit 
alphabetischer Ordnung der einzelnen Gifte, so daß ein bequemes Nach* 
schlagen ermöglicht wird. Dieser Teil der Arbeit bildet eine willkommene 
Ergänzung des 1901 erschienenen Werkes von Uhthoff im Handbuch 
von Graefe-Saemisch. Ein eigenes Kapitel ist dem Einfluß des Alkohols 
auf die Pupillen gewidmet. \ erfasser kommt hier auf Grund eingehender 
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seit 1900 Angestellten Untersuchungen zu dem Schluß, daß gegenüber 
anderweitigen Ursachen der gestörten Irisinnervation gerade der chronische 
Alkoholmißbrauch jedenfalls an Häufigkeit zurücktritt. Die Ergebnisse 
der Tierversuche an Säugetieren, Vögeln, Reptilien, Amphibien und 
Fischen sind ebenso wie die Beobachtungen an sterbenden Menschen in 
Tabellenform angeordnet. Die mortalen Irisbewegungen werden in in¬ 
struktiver Weise in Form eines Pupillogramms dargestellt. Dasselbe 
zeigt zunächst eine Verengerung in der Agone, die bekannte Erweiterung 
im Moment des Todes und dann eine allmähliche postmortale, mäßige 
Verengerung, welche zunächst auf der Totenstarre der Irismuskulatur 
beruht und später auf das Kollabieren des Leichenauges zurückzuführen 
ist. Die mortale Pupillenerweiterung erklärt Verfasser in Übereinstimmung 
mit den Versuchen Heine’s über die Unabhängigkeit der Pupillenweite 
von der Blutfülle der Iris als lediglich durch Nerveneinfluß entstanden. 
Die Resultate der fleißigen und gründlichen Arbeit faßt Alb ran d dahin 
zusammen, daß das Verhalten der Pupille nach dem Tode in keiner 
Weise diagnostisch für die Todesursache verwertet werden kann. 

_ (Salzer, München.) 


5. 

H. Strauß: Vorlesungen über Diätbehandlung innerer 
Krankheiten vor reiferen Studierenden und Ärzten. 
Mit einem Anhang „Winke für die diätetische Küche tt von 
Elise Hannemann. Berlin 1908. S. Karger. 7,80 Mk., 
gebunden 9 Mk. 

Die Fortschritte, welche die diätetische Behandlung innerer Krank¬ 
heiten im Laufe der letzten Jahrzehnte gemacht hat, haben das Interesse 
an diesem Teil der Therapie in allen ärztlichen Kreisen lebendig- er¬ 
halten. Es wird deshalb jedes Buch, das, wie das von Strauß heraus¬ 
gegebene, „eine praktische Anleitung für die Diätbehandlung innerer 
Krankheiten auf wissenschaftlicher Grundlage zu liefern“ beabsichtigt, 
seinen Leserkreis finden. Obwohl der Autor die diätetische Behandlung 
aller innerer Krankheiten berührt, ist doch das Buch fast frei von 
Wiederholungen und bleibt in allen seinen Kapiteln anregend. 

Zweifellos ist das zum Teil auf die geschickt getroffene Einteilung 
des Stoffes zurückzuführen. Die Darstellung gewinnt schon durch die 
Form von klinischen Vorlesungen entschieden etwas Persönliches, Leben¬ 
diges; manchem mag sie mitunter etwas zu subjektiv gefärbt scheinen und 
ihn zum Widerspruch veranlassen. Auch das ist nicht immer ein Fehler. 
Wer literarische Angaben, kleine Details, Schemata und Küchenzettel 
für einzelne Krankheiten sucht, dem bringen die Strauß’schen Vor¬ 
lesungen nicht das Gewünschte. Nur die großen Richtungslinien werden 
gegeben, im übrigen soll die Diätetik individualisierende Therapie bleiben 
und an letzter und wichtigster Stelle das Resultat der jeweiligen Über¬ 
legungen des behandelnden Arztes sein. 

Am Schlüsse des Buches findet sich eine Tabellensammlung über 
die chemische Zusammensetzung und den Nährwert verschiedener Nahrungs¬ 
und Genußmittel und von fertigen Speisen; auch deren Gehalt an Mineral- 
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stoffen, Kochsalz, Alkohol ist angegeben. Außerdem teilt in einem be¬ 
sonderen Anhänge Elise Hannemann eine Reihe von Kochrezepten 
und praktisch wertvolle Winke für die Krankenküche mit. Die In¬ 
gredienzien einzelner Speisen sind sogar auf ihren Gehalt an Eiweiß, 
Fett, Kohlehydrat, Alkohol berechnet und ihr Nährwert ist angegeben. 
Leider ist nicht das Gesamtgewicht der tischfertigen Speisen festgestellt 
worden, so daß die mühsame Berechnung dadurch sehr an Wert verliert. 
Außerdem halte ich es nicht für besonders kritikvoll, die chemischen Be¬ 
standteile und den Kalorienwert bis auf die zweite Dezimale zu berechnen, 
zumal dann nicht, wenn die verwandten Rohmaterialien nach Stückzahl 
oder eßlöffelweise verwandt wurden. (Schwenkenbecher, Marburg 


6 . 

Dr. J. Lipowski: Anleitung zur Beurteilung und Bewertung 
der wichtigsten neueren Arzneimittel. Mit einem 
Geleitwort des Geh. Med.-Rats Prof. Dr. H. Senator. Berlin, 
Verlag von Julius Springer, 1908. 

Im Geleitworte, das Geheimrat Senator dem Werke vorausschickt, wird 
darauf hingewiesen, daß das Buch durch die Darstellung der theoretischen 
Grundlage für den Aufbau neuerer Arzneimittel den Arzt in den Stand 
setze, bis zu einem gewissen Grade sich über den voraussichtlichen Wert 
eines neu empfohlenen Mittels sofort ein Urteil zu bilden. Hiergegen 
möchte Referent doch darauf hinweisen, daß eine Beurteilung der pharma¬ 
kologischen Wirkungen nur aus der chemischen Konstitution eines Körpers 
kaum möglich erscheint. Die früher gehegten großen Erwartungen, ans 
den Beziehungen zwischen Konstitution und Wirkung pharmakodynamische 
Gesetze aufzustellen, haben sich nicht erfüllt. 

Aus diesem Grunde könnte vielleicht auch der Titel: „Anleitung 
zur Beurteilung und Bewertung der Arzneimittel“ zu einer irrtümlichen 
Anschauung über den Inhalt des Buches Anlaß geben. Es sind keine 
Wertbestimmungen ausgearbeitet, wie zum Beispiel die Wertbestimmun!: 
der Digitalispräparate mittels des Froschherzens, oder die der Mutter¬ 
kornpräparate am überlebenden Uterus. 

Der Verfasser gibt vielmehr eine leicht verständliche Darstellung 
von dem chemischen Aufbau der neueren Arzneimittel und sucht ins¬ 
besondere zu erklären, von welchen chemischen Gruppen resp. von 
welcher Gruppenanordnung die Arzneiwirkungen abhängen. 

Dabei sind die Voraussetzungen an die chemische Vorbildung der 
Leser äußerst gering gestellt, indem am Anfang der einzelnen Abschnitte 
die Entwicklung kompliziert gebauter Verbindungen aus den einfachsten 
klar gelegt wird. 

Von ähnlichen Werken dieser Art unterscheidet sich das vorliegende 
vor allem durch seine Kürze (101 Seiten), die durch sorgfältige Auswahl 
des Dargehotenen ermöglicht ist, ferner auch besonders dadurch, daß der 
Verfasser zu dem therapeutischen Werte der einzelnen Mittel Stellung 
nimmt. Er spricht als Theoretiker und als Praktiker zu uns. Gerade 
letzterer Punkt wird dem Leserkreise, soweit praktische Ärzte in Be¬ 
tracht kommen, höchst willkommen sein. 
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Zum Schlüsse möchte ich noch besonders hervorheben, daß auch 
die Organpräparate, Heilsera und Nährpräparate in die Darstellung mit 
eingezogen sind« (A. Jodlbauer.) 


7« 

Prof. Dr. E. von Düring: Beiträge zur ärztlichen Praxis. 

1. Heft. Probleme der Ernährung. Leipzig, Verlag von P. C. 
W. Vogel, 1908. 

Die neuen Erkenntnisse in der Lehre von der Ernährung sind ge¬ 
eignet, uns die Erfolge gewisser Empiriker verständlich zu machen, 
von Düring unterzieht sich der verdienstvollen Aufgabe, das Band 
zwischen Wissenschaft und ärztlicher Praxis wieder fester zu knüpfen. 
Er geht aus von der durch Atwater, Chittenden, Hübner u. a. 
unzweifelhaft festgestellten Tatsache, daß der Eiweißbedarf viel niedriger 
ist als Arzte und Laien auf Grund der Voit’sehen Zahlen annehmen. 
Die in weiten Kreisen herrschende Eiweißüberernährung wirkt gesund¬ 
heitsschädigend. In zweiter Linie bespricht Verfasser die vegetarische 
Diät, die er nicht bloß für ausreichend, sondern in jeder Hinsicht für 
zweckmäßig und bekömmlich ansieht. Freilich ist die Behauptung der 
Vegetarier, daß am Fleischgenuß als solchem etwas Schädliches sei un¬ 
bedingt zurückzu weisen. Der Wert einer vorwiegend vegetarischen Diät 
liegt in Vermeidung der Eiweißüberernährung und in der Zufuhr reich¬ 
licher Mengen von Nährsalzen. Verfasser hält nämlich ■ auf Grund von 
Erfahrungen in der ärztlichen Praxis an der Lahmann’scheD Nährsalz¬ 
theorie fest. (Kersc hensteiner.) 


8 . 

Dr. Ernst Fürth, Die rationelle Ernährung in Kranken¬ 
anstalten und Erholungsheimen. Mit drei lithographi¬ 
schen Tafeln. Leipzig und Wien, Franz Deuticke, 1906. 

Das Büchlein enthält das Schema einer Normalkost für magen- 
gesunde Anstaltsinsassen mit sorgfältig ausgearbeiteten Tabellen und Ta¬ 
feln. Verf. hält ein Mindestkostmaß von 2980 Kalorien erforderlich. 
Daß es ihm gelingt, eine derartige Ernährung mit 63 Heller pro Kopf 
und Tag durchzuführen, läßt sich wohl nur durch außergewöhnlich günstige 
lokale Verhältnisse erklären. (Kerschensteiner.) 


9. 

Max Rubner, Vol k s er n äh ru n g s f r a gen. Leipzig, Akademische 
Verlagsgesellschaft m. b. H., 1908. 143 Seiten. 5 M. 

Auf dem 14. internationalen Hygienekongreß 1907 waren die Frage 
„des kleinsten Eiweißbedarfes“ und das Thema „die volkswirtschaftlichen 
Wirkungen der Armenkost“ zur Verhandlung gestellt. Hühner glaubt 
mit vollem Hecht, daß diese beiden Themata auch für weitere Kreise 
von großem Interesse sind und hat sich daher entschlossen, seine damals 
Ausgesprochenen Ansichten in einer umfangreicheren Broschüre nieder¬ 
zulegen. 


Digitized by 


Gck igle 


Original frum 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



402 


XX. Besprechungen. 


Digitized by 


Daß die Voit’sehen Zahlen keineswegs das Eiweißminimum be¬ 
zeichnen, ist zweifellos. Es reichen sicher sehr viel kleinere Eiweiß 
mengen, 57 g und vielleicht noch weniger, völlig aus, um daa N-Gleich- 
gewicht eines kräftigen Mannes zu erhalten. Das Eiweißminimum ist 
individuell, aber auch je nach der Art der Verköstigung, verschieden. 
Der Eiweißbedarf ist am niedrigsten bei Kartoffelkost. Diese neuen 
Erkenntnisse, welche wir den Versuchen Bubner’s, Neumann's, Chit« 
tenden’s u. a. verdanken, sind geeignet, dem besonders in mittleren 
und höheren Kreisen herrschenden „ Eiweißsport“ und der Überschätzung 
der Fleischernährung entgegenzuwirken. 

Andererseits ist aber zu beachten, daß die Vo i t’schen Zahlen keines¬ 
wegs „falsch“ sind. Voit beabsichtigte gar nicht mit ihnen etwas über 
das Eiweißminimum auszusagen, sondern bestimmte nur den Eiweißgebalt 
der landesüblichen, freigewählten Kost eines Arbeiters. Bei Festsetzung 
eines Kostschemas wäre es auch durchaus irrig Minimalwerte zu fordern, 
es muß ein gewisser, nicht zu kleiner Spielraum für die nicht voraus- 
zusehenden Möglichkeiten eines Mehrbedarfes gelassen werden. Der Über¬ 
schuß von Eiweiß bei den von Voit geforderten 118 g bedeutet einen 
Sicherheitsfaktor. Durch den herrschenden Alkoholismus wird die täg¬ 
liche Kost sehr N-arm gemacht und es entsteht dadurch ein instinktives 
Verlangen nach N-reicherer Kost, namentlich Fleisch. Die wünschens¬ 
werte andere Regelung der Kost kann nur allmählich zum Durchbruch 
kommen. 

Der Wert einer bestimmten Kostform kann nicht nach rein physio¬ 
logischen Gesichtspunkt, jedenfalls nicht auf Grund der Voit ? sehen 
Zahlen ermittelt werden. Ob eine Kost genügend ist, kann nur aus 
ihrer Wirkung auf den Körperzustand einer Person erkannt werden. 
Machen sich die Symptome der Unterernährung geltend, so kann man 
von Armenkost sprechen. Nahrungsquantität, Art der Nahrungsstoffe 
geben allein auch nicht genügende Anhaltspunkte zur Bezeichnung einer 
Kost als Armenkost. Mangel oder völliges Fehlen von Fleisch bedingt 
durchaus nicht eiue Minderwertigkeit der Kost, denn auch ohne Ani¬ 
malien hißt sich eine genügende und schmackhafte Kost herstellen. In 
vielen Fällen wäre die Kost an sich ausreichend, ist aber so arm an 
Genußmitteln, daß sich Appetitmangel und dadurch Unterernährung ein¬ 
stellt. Der Begriff Armenkost erfordert auch den Nachweis, daß mit 
den vorhandenen Geldmitteln eine bessere Ernährung als die Vorgefundene 
nicht erzielt werden kann. In vielen Fällen trifft das nicht zu und eine 
Untersuchung in dieser Hinsicht ist besonders wichtig, weil hier die 
Möglichkeit der Besserung der Zustände liegt. Von den vielen Dingen, 
die hier in Frage kommen, sei nur der Alkohol erwähnt, für den auch 
bei mäßigen Personen mit kleinem Einkommen 10 °L des Budgets ver¬ 
wendet zu werden pflegen. Die Kost des Städters baut sich auf der 
^Fleischbasis“ auf. Für Personen, die Bich wenig Bewegung machen 
und stärkerer Reize in ihrer Nahrung bedürfen, für solche, deren Kost 
durch Alkobolgenuß N-arm gemacht wird, mag dies zweckmäßig sein. 
Für weitere Volkskreise ist es sicher unzweckmäßig. Ein Wandel wird 
sich vollziehen, vvenn die Pflege körperlicher Übungen bei den Bevölke¬ 
rungsschichten, die sie brauchen, durchschlägt. Ru bner macht schließ- 
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lieh auf die schweren Gefahren aufmerksam, die durch die zunehmende 
Verschlechterung der Kostformen auf dem Lande • entstehen und hält 
das Studium der öffentlichen Ernährung mit ihren vielen unaufgeklärten 
Fragen für so wichtig, daß er die Schaffung einer staatlichen Zentral¬ 
stelle für diese Forschungen vorschlägt. 

- Jeder Arzt hat die Pflicht, für. die weiteste Verbreitung dieses sehr 
wichtigen Buches zu sorgen. Sein hoher Preis ist äußerst bedauerlich. 

fKerschensteiner.'i 


10 . 

Lehrbuch klinischer Untersuchungsmethoden für Stu¬ 
dierende und Arzte von Dr. Theodor Brügsch und 
Professor Dr. Alfred Schittenhelm. Mit einem Beitrag: 
Klinische Bakteriologie, Protozoologie und I m - 
munodiagnostik von Dr. I. Citron. Mit 341 Textabbil¬ 
dungen, 5 schwarzen und 4 farbigen Tafeln. Verlag von Ur¬ 
ban & Schwarzenberg. 

Die großen Fortschritte, welche die innere Medizin im Laufe der 
letzten 25 Jahre erfahren hat, sind in erster Linie darauf zurückzuführen, 
daß die Untersuchungsmethoden sehr viel zahlreicher, gründlicher und 
zuverlässiger geworden sind. Ein Vergleich des seinerzeit weit ver¬ 
breiteten Lehrbuches der klinischen Diagnostik von Paul Guttmann 
mit dem vorliegenden Werk zeigt den Fortschritt an, welcher auf diesem 
Gebiet erreicht worden ist. Obwohl in den letzten Jahren in Deutsch¬ 
land, wie im Ausland eine Reihe von z. T. vortrefflichen Lehrbüchern 
der klinischen Methodik erschienen sind, wird ein Werk, welches alle 
in der inneren Klinik angewandten Methoden in gründlicher Weise zu¬ 
sammenfaßt, Aussicht auf Erfolg haben. Diese Untersuchungsmethoden 
sind 2um Teil recht schwierig zu erlernen und viele von ihnen setzen ein 
großes Maß von Vorkenntnissen auf physikalischem, chemischem, physio¬ 
logischem und bakteriologischem Gebiet voraus, und man wird ohne 
Übertreibung sagen können, daß es heutzutage keinen Vertreter der 
inneren Medizin mehr gibt, welcher alle einschlägigen Untersuchungs¬ 
gebiete und Wissenszweige mit der gleichen Gründlichkeit beherrscht. 
In dieser Beziehung ist es ein gewisser Trost zu erfahren, daß schon 
vor etwa 50 Jahren der Erlanger Kliniker Dittrich dieselben Be¬ 
fürchtungen über einen Zerfall der inneren Medizin ausgesprochen und 
vorausgeßagt hat, die damals lebende Generation der Kliniker sei die 
letzte, welche die Einheit der inneren Medizin aufrecht erhalten könne. 

In den gewaltigen Stoff des vorliegenden Buches, welches neben dem 
physikalischen und chemischen Untersuchungsmethoden, der Hämatologie 
und Bakteriologie auch die Neurologie mit einbezogen hat, haben eich 
drei Autoren geteilt, die durch ihre gemeinschaftliche Assistententätigkeit 
an der 2. medizinischen Klinik in Berlin verbunden waren. Dem Geist 
dieser Klinik entsprechend, waren die Verfasser bestrebt, nur solche 
Methoden zu bringen, welche einer ernstlichen wissenschaftlichen Kritik 
staadhalten können, und ihr Buch auf solide physiologische Grundlage 
zu stellen. Um dieses Ziel zu erreichen, wurden an vielen Stellen Er- 
Deutsches Archiv f. Idin. Medizin. 95. Bd. 27 
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örtsnmgen über wichtige Kapitel der Pbynofagie und dm ftligenaeifiCD 
Pathologie rast einbeiogesu 

Durch üesee Verfahren, ron welchem namentlich in den Abschnitt 
der Stoffwechsel* und Nervenkrankheiten ausgiebiger Gebrauch gemacht 
worden ist, wird sicher das Verständnis für die Untemchungsmctbodn 
und ihre Zwecke gefordert, und das Buch gewinnt d&dnrch mehr den 
Charakter eines Lehrbuches. Andererseits wird seine Bedeutoigsb 
Nachschlagewerk insofern einigermaßen beeinträchtigt, weil über 
den allgemeinen Gesichtspunkten bisweilen die ausführliche Darstellung 
der Technik zu kurz kommt. Nur derjenige, welcher schon zuvor 
recht gründlich chemisch zu arbeiten gelernt hat, wird sich in den 
kurzen Beschreibungen über den Nachweis und die quantitative Bestim¬ 
mung der Harnbestandteile die nötige Belehrung schöpfen können. Wenn 
es z. B. Seite 5S8 bei der Bestimmung der Alkalien heißt, daß „nach 
Entfernung etwa vorhandener Magnesia“ die Summe der Chloralkalien 
zu bestimmen iat, so wird wohl mancher Leser die Anleitung vermissen, 
wie er eben die Entfernung der Mngnesia vorzunehmen hat. Während 
wir z. B. bei dem Huppert’schen Lehrbuch der Harnanalyse oder im Fre¬ 
senius in geradezu klassischer Weise alle jene analytischen Einzelheiten 
angegeben finden, welche für den Arbeiter im Laboratorium wichtig 
sind, wird in dem vorliegenden Buche das Eingehen auf Einzelheiten 
oft vermißt, und es wird also das Nachschlagen der Spezialwerke nicht 
entbehrlich gemacht. Der Hauptwert des Buches liegt darin, daß « 
eine Reihe von Untersuchungsmethoden ausführlich berücksichtigt, die 
gerade in der letzten Zeit Bedeutung erlangt haben. Das Kapitel über 
die Röntgendiagnostik ist in 67 Seiten mit großer Übersichtlichkeit und 
Klarheit unter Beibringung vieler guter Abbildungen erörtert. Das ganze 
Kapitel der Auskultation und Perkussion nimmt dagegen nicht ganz 40 
Seiten in Anspruch und verrät, daß ihm der Verfasser weniger Vorliebe 
entgegenbringt. Die Kardiographie und die Sphygmographie des Pate 
sind etwas stiefmütterlich behandelt, und in der Lehre vom Puls sind 
einige Angaben veraltet, und andere geradezu unrichtig. Der Ausdruck 
Elastizitätselevationen könnte nunmehr Wirklich fallen gelassen werden 
und die Angabe, daß bei arteriosklerotischen Arterien und bei dem stark 
gespannten Puls der Bleikolik die erste Elastizitätselevation vor dem 
Kurvengipfel fällt, ist nicht zutreffend. Auch die Darstellung des Sputums 
bringt nicht alle Einzelheiten, welche am Krankenbett wichtig sind. 

Sehr gut gelungen ist der von Citron bearbeitete Teil über Bak¬ 
teriologie, Protozoologie und Immunitätslehre. Die Darstellung ist klar 
und einfach, nur die Abbildungen der Bakterien sind zum Teil etwas 
«rrob geraten. Es ist sehr zu begrüßen, daß die Serodiagnostik, sowie 
die Methode zur Bestimmung der Opsonine mit aufgenommen wurden. 
Das Kapital der neurologischen Diagnostik ist sorgfältig durchgearbeitet. 
Es gibt zum großen Teil die von Monakow in seinem berühmten 
Buch über Gehirn kränklichen ausgesprochenen Anschauungen wieder. 
Das Buch ist durch eine sehr große Zahl von Abbildungen illustriert, 
die meistens mit Geschick ausgewählt sind. Doch soll nicht verschwiegen 
werden, daß diese Abbildungen zum großen Teil anderen Werken ent¬ 
nommen sind. 
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Nachdem di* führenden Zeitschriften die neu* Orthographie 
eingeführt haben, können sich auch die Lehrbücher dieser Schreibweise 
nicht mehr entziehen, wenn auch gewiß viele Autoren mit innerem Wider¬ 
streben einer Orthographie sich anbequemen, welche in geradezu banau¬ 
sischer Weise die etymologische Entstehung der Worte bis zur Unkennt¬ 
lichkeit verwischt. Ein Z an Stelle des griechischen Kappa in Zyanose, 
Zystin, Leukozyt, ist ein Barbarismus^ läßt sieb aber immerhin ent¬ 
schuldigen durch das Bestreben die Worte so zu schreiben* wie sie aus¬ 
gesprochen werden. Nur muß dann sine solche Schreibweise, auch konse¬ 
quent durchgeführt werden, und es darf nicht, wie in dem vorliegenden 
Buche, bald nach der alten, bald nach der neuen Orthograpie gedruckt 
werden. Wenn aber hier, wie in vielen anderen neuen Büchern statt 
„forciert“ forziert und statt „croupös“ kruppös geschrieben wird, so ist 
diese Schreibart unverständlich und legt jedenfalls eine falsche Ableitung 
nahe. Als falsch muß es auch bezeichnet werden, wenn in unserem Buch 
wiederholt von einem „Reagenz“ und von dem „Reagenzglas“ gesprochen 
wird, denn das Wort leitet sich von dem Partizipium und nicht von 
einem Substantivum ab, das übrigens Reactio und nicht Reagentia heißen 
würde. Unter den Druckfehlern ist ferner noch zu erwähnen, daß eine 
große Zahl von Eigennamen falsch geschrieben sind: v. Mehring statt 
Hering, Riehl statt Rihl, und durchweg Straßburger statt Straßburger. 
Unter die Druckfehler ist wohl ferner auch zu rechnen, wenn im 
Kapitel der Acetonkörper Seite 493 angegeben wird, daß die jS-Oxy- 
buttersäure durch Oxydation aus der Acetessigsäure entsteht, wenn 
Seite 571 angegeben wird, daß 1 ccm Jodlösung 0,067 mg Aceton ent¬ 
spricht, statt 0,967; und wenn ferner Seite 874 neben dem Musculus 
cucullaris auch noch ein Musculus trapezius aufgeführt wird und aus 
einem anderen Segment seine Nervenversorgung bezieht, oder wenn die 
Pulmonalinsuffizienz unter die angeborenen Herzfehler gerechnet wird. 

Die Brauchbarkeit des Buches gewinnt dadurch ganz wesentlich, 
daß die Autoren bei schwierigen Kapiteln und bei vielen neuen Metho¬ 
den auf die Originalarbeiten verwiesen haben, und zwar ist ganz be¬ 
sonders die Literatur der allerjüngsten Zeit ausgiebig berücksichtigt. 
Daß die ältere Literatur gegenüber der neuesten bisweilen etwas zu kurz 
kommt, ist begreiflich. Weniger zu billigen ist dagegen, wenn die Au¬ 
toren auch bei Berücksichtigung der neuesten Literatur nicht immer ganz 
unparteiisch verfahren und die eigenen Arbeiten und die ihrer Freunde 
auf Kosten anderer allzusehr in den Vordergrund stellen. Es erinnert 
dieses Verfahren an die alten Zeiten des Raissonneur. So sind unter 
anderem manche Methoden neueren Autoren zugeschrieben, obwohl sie 
von älteren stammen und höchstens geringfügige Modifikationen erfahren 
haben: Die Fettbestimmung in den Fäces ist in gleicher Weise schon 
von Hoppe-Seyler angegeben und als neue Modifikation kann nur 
die Anwendung des Petroläthers gelten, die aber nicht von Brugscli 
stammt. Die Veraschung auf trockenem Wege lind die sich daran an¬ 
schließende Bestimmung der einzelnen Aschebestandteile ist in der vor¬ 
liegenden Form schon seit Jahrzehnten üblich und kann nicht nach 
Abderhalden genannt werden. Ebensowenig stammen die zuin Nach¬ 
weis der Aminosäuren angegebenen Verfahren, Veresterung und Aus- 

27* 
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schüttelung mit Naphthalin-Sulfochlorid von Abderhalden, sie sind 
von Emil Fischer angegeben worden. 1 

Diese einzelnen Bedenken können aber den Wert der Buches als 
Ganzes nicht beeinträchtigen. Es ist, wenn auch kein originelles, so doch 
ein brauchbares und wirklich modernes Werk, das vielen willkommen 
sein wird, weil es besonders diejenigen Methoden zusammenfaßt, welche 
in die übrigen Lehrbücher noch nicht übergegangen sind, und denen 
sich doch das Interesse mehr und mehr zuwendet. Das Buch wird 
sicher weite Verbreitung finden, manche neuen Auflagen erleben, und 
dabei noch viele Verbesserungen erfahren. (Fr. Müller, München 


Berichtigung. 

In dem Aufsatze von Geheimrat. Ebstein „Beiträge zur Lehre vom 
Diabetes insipidus“ 95. Bd. 1/2. Heft p. 21 Zeile 1 von oben muß es statt ,nichu“ 
„etwas“ heißen. 
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Aus der mediz. Klinik des Obersanitätsrates und Hofrates Prof. 

R. von Jaksch in Prag. 

Ein Fall yon Acanthosis nigricans. 

Von 

Dr. Hugo Pribram, 

Assistenten der Klinik. 

(Mit 2 Abbildungen.) 

Seitdem im Jahre 1890 Janovski und Pollitzer gleich¬ 
zeitig als die Ersten Fälle von einer eigenartigen Hauterkrankung, 
der Acanthosis nigricans, oder wie Darier die Erkrankung später 
bezeichnet hat, Dystrophie papillaire et pigmentaire, beschrieben 
hatten, kamen wiederholt derartige Fälle zur Beobachtung und bis 
jetzt sind über 30 Fälle in der Literatur beschrieben. Die relative 
Seltenheit der Acanthosis rechtfertigt die Mitteilung eines von 
uns auf der Klinik von Jaksch behandelten Falles. 

Aus der Anamnese der Patientin, einer 60 jährigen Bahnbedienstetens- 
gattin wäre folgendes hervorzuheben: Hereditäre Verhältnisse belanglos. 
Patientin war früher stets gesund. Im Vorjahre hatte sie einen Aus¬ 
schlag. Ihre jetzige Erkrankung dauert bereits 2 Monate und besteht 
in Magenbeschwerden, besonders Erbrechen nach der Mahlzeit. Die 
Hautaffektion dauert seit 1 */ 2 Jahren und war anfänglich juckend. 

Die Untersuchung der Kranken am 10. März 1908 ergibt: Pa¬ 
tientin hochgradig blaß, Schleimhäute ebenfalls blaß; Panniculus großen¬ 
teils geschwunden. Am Halse keine Drüsen. Über den Lungen spär¬ 
liches Hasseln. Leises 1. Geräusch an der Herzspitze. In der Magen¬ 
gegend ein apfelgroßer harter schmerzhafter, nicht respiratorisch verschieb¬ 
licher Tumor. Milz und Leber nicht vergrößert. 

Die Untersuchung der Haut (Klinik Prof. Kreibich) ergibt fol¬ 
gendes : 

Die allgemeinen Decken blaß, ebenso die sichtbaren Schleimhäute, 
Im Bereiche des Gesichtes, besonders in der Umgehung der Nase er¬ 
weiterte Follikel; solche auch an der Stirnhaargrenze, am behaarten 
Kopfe, soweit der Haarboden sichtbar ist. Stellenweise kleine mit 
seborrhoischen Sekret bedeckte Herdchen. Auffallend verändert ist die 
BtuUches lrchiv für klin Med. 95. Bd. 28 
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Haut im Bereiche der Achselhöhlen beiderseits. Sie ist hier ungemein 
gefaltet, dabei an ihrer Oberfläche insofern von der Norm abweichend 
als die durch zahlreiche faltenförmige Vertiefungen voneinander getrennten 
Partien an ihrer Oberfläche ein deutlich verrucöses Aussehen darbieten« 
indem am First der vorspringenden Falten sowohl als an den seitlichen 
Teilen derselben durch zahllose Einkerbungen voneinander getrennte kleine 
warzenförmige Erhabenheiten vorhanden sind. Oft sind solche in der 
Längsrichtung der Falten korallenschnurartig angereiht. Dabei ist die 
Haut hier an den Randteilen schwach pigmentiert, während Lappung 
und Furchenbildung in dem zentralen Anteile besonders ausgeprägt mit 
geringer Mazeration der Epidermis einhergeht. Die Begrenzung der 


Fig. 1. 



Affektion gegen die Haut der Umgebung ist unscharf. Das Falten-und 
Leistensyetem wird gegen dieselbe zu allmählich geringer, um sich im 
weiteren Umkreise langsam zu verlieren. Aber noch mehrere Finger 
breit von den eigentlichen pathologischen Veränderungen zeigt die Haut 
noch ein durch die Vertiefungen der Epidermisfurchen sehr ausgeprägtes 
oberflächliches Strukturbild. Im Bereiche des Nabels sind gleichfalls 
analoge Veränderungen vorhanden. "Wieder findet sich warzenförmige 
Beschaffenheit und mäßige Hyperpigmeutation vergesellschaftet, wobei die 
Ausbildung der warzigen Gebilde nach der Höhe keine bedeutende ist 
Endlich findet sich den in den Axillis beschriebenen Veränderungen 
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analoge im Bereiche der Hüftbeugen. Auch hier tritt zunächst eine 
sehr auffallende Faltung der im Bindegewebe gewiß atrophischen Haut 
zutage. Die Hyperpigmentation ist auch hier nur in ganz mäßigem 
Grade ausgebildet, die Warzenbildung nur stellenweise insofern ange- 
dentet, als sich auf der Höhe der beschriebenen Faltenbildungen mehr 
oder weniger tiefe quergestellte Vertiefungen finden, welche mit denen 
der Umgebung konfluierend auch hier ein gefeldertes Aussehen hervor- 
rufen. 

Im Bereiche sämtlicher pathologisch veränderter Stellen fühlt sich 
die Haut rauh und trocken an, ist glanzlos und spröde, hat ihren nor¬ 
malen Turgor fast ganz eingebüßt. Im Bereiche der Extremitäten sind 
ganz besonders die Hohlhände und die benachbarten Partien der Vorder¬ 
arme ergriffen. An den ersteren gewinnt die Hautoberfläche ein un- 
gemein deutliches Seiten- und Furchensystem, so daß eine feindrüsige 
Oberflächenbeschaffenheit zum Ausdruck kommt. An den Schultern 
rückwärts beiderseits über den 


Fig. 2. 
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Spinae, vorn den distalen Enden 
der Clavikeln entsprechend streifen¬ 
förmige Bezirke, an denen die Haut 
gleichfalls trocken und oberflächlich 
stark gefeldert, dabei von festhaf¬ 
tendem seborrhoischem Sekret be¬ 
deckt ist. Eine ausgesprochene 
Felderung, die stellenweise zu tiefer 
Furchung ausgebildet ist, ist an 
der Haut des Halses, speziell der 
Rückseite desselben. 

An der Hornhaut finden sich 
Maculae corneae nach Keratitis 
ekzematosa; außerdem ist hoch¬ 
gradige Myopie vorhanden. Die 
Uvea ist sehr schwach aber gleich¬ 
mäßig pigmentiert. 

Lingua dissecata. Kehlkopf vollständig normal. 

Befund bei Untersuchung des Magensaftes (1 Tasse Tee, */ 2 Semmel, 
Ausheberung nach s / 4 Stunden): Salzsäure (Congoprobe, Günzburg’sches 
Reagenz) negativ, Milchsäure, Pepsinprobe negativ. 

Blutuntersuchung: Hämoglobin = 4,9 g 

Erythrocyten = 3 280 000 
Leukocyten = 11 400. 

Im Jennerpräparate nichts Abnormes. 

Vaginalschleimhaut normal, aus dem inneren Muttermunde ragen 
2 Schleimhautpolypen. Dieselben wurden mit dem scharfen Löffel ent¬ 
fernt und zeigten sich bei der mikroskopischen Untersuchung als nicht 
roalign. Der Uterus war klein, nach links von der Mittellinie ab¬ 
weichend. 

Die wiederholt vorgenommene Harnuntersuchung ergibt: Kein Ei¬ 
weiß, kein Zucker, kein Aceton, keine AcetessigBäure, kein Indican, kein 
Melanin, kein Melanogen. 

28 * 
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Es handelt sich bei unserer Patientin um einen Fall von 
Acanthosis nigricans, der sich von dem Typus dieser Erkrankung 
durch eine äußerst geringe Pigmentablagerung in der Haut unter¬ 
scheidet. Es ist dieser Fall somit als eine Dystrophia papillaris 
et non pigmentosa aufzufassen. Die Ursache für dieses Verhalten 
ist wohl in der universellen Pigmentarmut der Patientin (blasse 
Haut, helle Haare, heller Augenhintergrund) zu suchen. 

Die sichtbaren Schleimhäute — Lippen, Zahnfleisch. Gaumen. 
Zunge, Nasenhöhle, Kehlkopf, Vagina — waren normal. 

Wie in der Mehrzahl der beobachteten Fälle war auch hier 
ein Tumor und zwar ein Magencarcinom vorhanden. 

Eine Beobachtung Spietschka’s, der eine Kranke mit 
Acanthosis nigricans und Deciduoma beschrieb, deren Hautaffektion 
nach Exstirpation des Tumors schwand, hätte es erwünscht scheinen 
lassen, auch in unserem Falle eine Beseitigung des Tumors zu ver¬ 
suchen. Eine operative Exstirpation war wegen der Ausbreitung 
der Geschwulst ausgeschlossen und einem Versuche mit Röntgen¬ 
therapie stand der frühzeitige Austritt der sich wohl fühlenden 
Kranken im Wege. 

Meinem hochverehrten Chef Herrn Hofrat Prof, von Jakseh 
sowie Herrn Prof. K r e i b i c h bin ich für ihre gütige Interesse¬ 
nahme an obigen Beobachtungen zu großem Danke verpflichtet. 
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Aus dem Institut für spezielle Pathologie innerer Krankheiten der 
k. Universität Pavia (Direktor: Prof. M. Ascoli). 

Beitrag zur Kenntnis des Stickstoffumsatzes bei der 

Bleivergiftung. 

Von 

Dr. Luigi Preti, 

Assistent. 

Die Untersuchungen, welche dahin zielen das Verhalten des 
Stickstoffumsatzes bei dem mit Blei vergifteten Menschen fest¬ 
zustellen, sind noch ziemlich spärlich und haben bisher zu wider¬ 
sprechenden Resultaten geführt. Während nämlich einige der¬ 
selben zu dem Schlüsse führen, daß die Bleivergiftung eine stärkere 
Stickstoffausscheidung zur Folge hat (Götze 1 ), Sur mont 2 3 )), führen 
andere (Bncco 8 )) zu dem entgegengesetzten Ergebnis, daß näm¬ 
lich der Saturnismus eine Herabsetzung des Stickstoffgehaltes des 
Harnes bedinge. Diese letztere Annahme fand eine Stütze in den 
von Ellenberger gemeinsam mit Hofmeister 4 5 ) an Hammeln 
und von Lüthje 6 ) an Hunden angestellten Versuchen. 

In Anbetracht der Unzulänglichkeit der einschlägigen Unter¬ 
suchungen und mit Rücksicht auf die nicht übereinstimmenden 
Befunde schien es mir angebracht, das Verhalten des Stickstoff¬ 
umsatzes an drei klinischen Fällen von Bleivergiftung zu verfolgen. 

Die drei Patienten sind: Manzini Paolo, Manzini Emilia und 
Manzini Francesca (Vater, Sohn und Tochter). Ich verzichte hier 
auf die ausführliche Wiedergabe der Krankengeschichten, da die¬ 
selben in Anbetracht des klinischen Interesses an anderer Stelle 
ausführlich publiziert werden, und beschränke mich auf folgende 

1) Verhaudl. d. Würzb. Gesellschaft 1893. 

2) Archives gener. de med. 1894. 

3) Maly’s Teil. 1900. 

4) Archiv f. wissensch. Tierheilk. 10. 

5) Zeitschr. f. klin. Medizin 29. 
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kurze Angaben. Am 3. Januar 1908 wurden die drei Personen 
plötzlich von den Symptomen einer akuten Vergiftung befallen, 
mit Schmerzen in der epigastrischen Gegend und im Unterleib 
Erbrechen und Diarrhöe. Nach Aufhören der akuten Erscheinungen 
verblieben allgemeine Schwäche, Gelenk- und Muskelschmerzen: 
nach einiger Zeit stellten sich Lähmungen an den oberen, später 
Parese der unteren Extremitäten ein. Die Kranken wurden un¬ 
gefähr einen Monat nach dem Auftreten der ersten Symptome in 
die Klinik aufgenommen, woselbst der Verdacht einer Bleivergif¬ 
tung aufkam: derselbe wurde durch die Untersuchung des Harne.' 
(positiver Bleibefund) bestätigt. Nachträglich konnte festgestellt 
werden, daß eine Schüssel, in welcher eine besondere Mehlspeise 
mit viel Fett zubereitet und gekocht worden war, kürzlich mit 
stark bleihaltigem Zinn verzinnt worden war. 

Meine Untersuchungen bezweckten folgendes festzustellen: 

1. Die Bilanz zwischen eingeführtem und ausge¬ 
schiedenem N, 

2. die Verteilung der N-Schlacken im Harne. 

I. Verhalten des Stickstoffhaushaltes. 

Behufs Feststellung des Verhaltens der Bilanz zwischen ein- 
geführtem und ausgeschiedenem N bestimmte ich zunächst den 

1. mit den Nahrungsmitteln eingeführten. 

2. mit den F’äces abgegangenen, 

3. durch die Nieren ausgeschiedenen N. 

Die Bestimmung des in den Nahrungsmitteln enthaltenen 
Stickstoffs geschah durch Entnahme einer Probe, die genau 
der Nahrung entsprach, die den Kranken täglich verabreicht wurde. 
Die verschiedenen Proben wurden gesammelt, in einer Schale ver¬ 
mischt. auf dem Wasserbad getrocknet, und fein zerrieben. An 
verschiedenen Proben des so gewonnenen, zu konstantem Gewicht 
getrockneten, abgewogenen Pulvers wurde sodann der Stickstoff 
bestimmt. 

Auf ähnliche Weise erfolgte die N-Bestimmung der Färes. 
wobei die Abgrenzung der zu den verschiedenen Perioden ge- 
hörigen Portionen wie. üblich durch Darreichung von Kohle ge¬ 
schah. 

Der durch die Nieren ausgeschiedene N wurde aus einer 5ccm 
betragenden Probe des von 6 I hr morgens ab berechneten, in 
24 Stunden abgelassenen, Harnes bestimmt 
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Die Dosierung des N wurde nach Kjeldahl ausgeführt. 

Die an den drei Kranken gleichzeitig angestellten Unter¬ 
suchungen zerfielen in zwei Perioden: die erste umfaßte den Stoff¬ 
wechsel bei nucleinarmer, die zweite bei nucleinreicher Kost. 

Sowohl bei der einen als auch bei der anderen Untersuchungs¬ 
reihe wurden der eigentlichen Untersuchungsperiode einige Tage (5) 
derselben Kost vorausgeschickt, um dem Organismus Zeit zu lassen 
sich der neuen Kost anzupassen. 

Die Kranken wurden durch die ganze Dauer der Versuche zu 
Bette gehalten und streng überwacht. Niemals trat während 
dieser Zeit profuse Schweißabsonderung, noch Erbrechen ein. 

In den Tabellen I, II, III sind die erzielten Resultate zu- 
samraengestellt. Die Unterscheidung der Kranken nach der 
Nummer 1, 2, 3 bezieht sich auf die Schwere der klinischen Er¬ 
scheinungen; in der Nr. 1 die leichteren (Manzini Francesca), Nr. 3 
die schwersten Krankheitssymptome (Manzini Paolo) aufwies (siehe 
Tabellen I—III p. 414—416). 

Zu Anfang des Versuches enthielt der Harn der Kranken 
weder Eiweiß noch zellige Bestandteile; die Menge stand aber 
unter der Norm, indem sie nur ausnahmsweise 1000 ccm übertraf. 
Betrachten wir bei den einzelnen Patienten jede der beiden Unter¬ 
suchungsperioden für sich, so ergibt sich aus den Tabellen, daß 
bei Patient Nr. 1 die tägliche Einfuhr von N 9,455 g, der Kot- 
stickstoff 1.246 g betrug. Sieht man letzteren als Verlust an, so 
ergab sich eine Resorption von 8.209 g = 87,54 °/„ des eingeführten 
N. Die Ausscheidung des Harnslickstoffes ist eine ziemlich regel¬ 
mäßige gewesen, da sich keine auffällige Schwankungen bemerkbar 
machten; die maximale Ausscheidung betrug 6,604 g, die minimale 
5.293 g, im Durchschnitt enthielt der Harn in den 6 Tagen 5.703 g. 
woraus sich im Mittel eine tägliche Retention von 2,506 g Stick¬ 
stoff ergibt. 

In der zweiten Untersuchungsreihe betrug bei demselben 
Kranken der eingeführte N 16,23 g pro die. der fäkale 1,379 g; 
die Aufnahme beträgt somit 70.3" „ der Einfuhr. Die Ausscheidung 
des Harnstickstoffs zeigte hier stärkere Schwankungen als in der 
ersten Periode. Das Maximum war nämlich 10,105, das Minimum 
6,444 g, das Mittel der 7 Tage 8.896 g. was einer durchschnitt¬ 
lichen täglichen Retention von 5.896 g gleichkommt. 

Beim Patienten Nr. 2 wurden in der ersten Periode 9,552 g N 
täglich eingeführt, davon gingen mit den Fäces 1,757 g verloren, 
mithin wurden 82.43 % aufgenommen. Der Harnstickstoff zeigte 
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Tabelle L (Patient Nr. 1.) 
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42.7 

26. III. 

| Zucker 20 g 


1 — 

— i 


- 

— 

—‘ 

1 


27. III. 

Gebrat. Milz 30 g 

16,23 

! 



900 
| 1018 

6,444 


— 

28. III. 

3 Eier 





11015 

1023 

9,082 

1 

‘ Q» 

29. III. 

Wein 200 g 

n 


! 


1110 

1023 

10,097 

- 

30. III. 

Schinken 50 g 

r 

158,861 

9,657 

1,379 

1481 

1018 

110,105 

8,896 

: 42,3 

31. III. 






998 j 9,276 ' 

1023! 

- 

1. IV. 


1 

n 




933 

1021 

! 8,566 


- 

2. IV. 


r> | 




839 

1021 

1 8,701 

I 

1 

43 


.m 
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Tabelle II. (Patient Nr. 2). 


1 

Datum ! Diät 

i 

1 

N 

g 

Fäces 

! 

Getr. N 

Menge 

N pro die 

Menge 

spez. Gew. 

Harr 

Ges.-N 

g 

i 

j Mittel 
' g 

Körper-Gew. 

i 

12. UI. ! Maisbrei 150 g 

9,55 

1 

_ l 

! 

J 

- 

— 

I 

— 

49,8 

13. III. Butter 40 g 

n 

— 

— 

— 

- 

- 

1 

] 

— 

— 

14. UI. Milch 1000 g 

V 

— 

— 

— : 

- 

- 


— 

— 

15. III. | Zucker 20 g 

16. III. Brot 150g 

77 

9,552 




500 

1021 

5,952 j 


49,8 


17. m. i Wein 200 g „ j 6,070 j 49,2 


18. III. 

Kartoffeln 100 g 

77 

148,74 

10,546 

1,757 

475 

1023 

| 

5,975 

6,283 

— 

19. III. j 

1 

Nudeln 250 g 


i 

1 


1 

500 

1021 

5,967 


49,4 

1 

20. III. 1 

Wasser 400 ccm 

>7 




1 608 
1021 

5,982 


— 

21.111. I 


1 

77 

1 

i 

i 

■ 



566 

1021 

1 

6,754 


— 

22. III. 

Bouillon 200 g 

16,76 

_ 

| - 

— 

— 


— 

48,8 

23. III. 

Brot 75 g 

77 

— 


— 

_ 1 

— | 

— 

— 

24. m. 

Milch 1000 g 

77 

— 

_ 

— 

— 

— 

i 

— 

25. in. 

Kaffee 50 g 

77 

— 

— 

— • 

— 

— 

— 

— 

26 . in. 

Zucker 20 g 

77 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

48,7 

27. III. 

i 

Gebrat. Milz 30 g 

16,761 




963 

1018 

9,707 

1 

— 

28. III. 

i 

3 Eier 

77 


1 


1043 

1021 

11,100! 


— 

29. III. 

Wein 200 g 

77 




795 

1021 

i 

8,103 


48,4 

30. III. 

Schinken 50 g 

71 

191.433 

13,035 

1,862 

826 

1021 

8,187 

8,945 

— 

31. III. 

Wasser 400 ccm 

♦7 




1062 

1018 

9,363 

l 

— 

l.IV. 

Nudeln 200 g 

i " 




729 

1U23 

9,495 

1 

— 

2. IV. 

i 

77 

! 



544 

1 

6,657 


48,4 
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Tabelle III. (Patient Nr. 3.) 





Fäces 



Harn 


£ 

Datum 

1 

Diät 

N 

g 

Getr. 

Menge 

N 

■M 

2 

b. 

.!* 

äjS 

Ges.-N 

! 

Mittel 

w 

O 

l bt> 

9* 

O* 

u 

so 




g 

K 

1 QO 

g 

g 

w 

12. III. 

Maisbrei 150 g 

9,55 


1 

— 

— 

— 


! 58.8 

13. ni. 

Butter 40 g 

n 

— 

• — 

— ! 

— 

— 

— 

i 

1 — 

14. III. 

Milch 1000 g 

» 

— 

| 


— 

— 

— 

- 

15. III. 

Zucker 20 g 

n 

1 — 



— 

— 

-- 

58,5 

16. III. 

Brot 50 g 

9,552 




495 

1025 

5,156 


— 

17. III. | 

Wein 200 g 

r* 




840 

1024 

9,834 


— 

18. III. 

Kartoffeln 100 g 

| 

T) 

109,85 

6,23 

1,038 

■ 

990 

1023 

9,840 

8,681 

58,3 

i 

19. III. 

Nudeln 250 g 

1 

n 




458 

10,996 


l 





1023 



20. III. 

Wasser 400 ccm 

n 




654 

1023 

6,708 


— 

21. III. 


TI 


i 


967 

9,557 

| 

57.5 


! V i 


1 


1023 


! 

I 


22. III. 

! Bouillon 200 g 

16,76 

— 


__ 

i 

1 

_ 

1_ 

1 

57,7 

23. III. 

I Brot 75 g 

n 

— 

— 

— 

— 

! — 

— 

— 

24. III. 

Milch 1000 g 

n 

— 

i " 

— 

1 — 

; — 

i 

— 

25. III. 

Kaffee 80 g 

n 

— 


— 

— 

-- 


57.9 

26. III. 

Zucker 20 g 

r> 

— 

! — 

— 

t 

_ 

— 

— 

— 

27. III. 

Gebrat. Milz 30 g 

16,761 


i 


; 440 
1025 

4,694 

i 

— 

28. III. 

3 Eier 



| 


1 865 

10,127 


57,9 






1023 



29. III. 

Wein 200 g 



! 


! 1645 

14,181 


__ 





1023 



30. III. 

Schinken 50 g 

n 

! 169,265 

i 

9,600 

1,371 

883 

i'iÖ23 

7.686 10,606 

58 

31. III. 

Nudeln 200 g 

i 





i 1555 

16,666 

1 






1021 

1 


1. IV. 

1 

Wasser 400 ccm 





780 

1 

j 9,527 

i 







1025 



2. IV. 






1143 

11,362 


58,1 


i 



1 


, 1U23 

1 

i 
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kleine Schwankungen: die kleinste ausgeschiedene Menge betrug 
5.95, die größte 6,75 g; durchschnittlich also für die 6 Tage 6,283 g 
die tägliche Retention beträgt 1,512 g. In der zweiten Periode 
betrug der Nahrungsstickstoff 16,76, der fäkale 1,862 g; die Aufnahme 
81,38% des eingeführten, der Harnstickstoff zeigte auffällige täg¬ 
liche Schwankungen von einem Maximum von 11,100 g zu einem 
Minimum von 6,657 g; im Mittel 8,945 g täglich, somit eine Re¬ 
tention von 5,954 g. 

Beim Kranken Nr. 3 war die Menge des eingeführten N die¬ 
selbe wie bei Nr. 2: der fäkale Stickstoff betrug 1,038 g, die Auf¬ 
nahme 89% des eingeführten; der Harnstickstoff zeigt sehr auf¬ 
fällige Schwankungen von 5,156 g zu 10.996 g; der Mittelwert be¬ 
trug 8,681, der einem geringen täglichen Verlust von 0,167 g ent¬ 
spricht. In der zweiten Periode war die Menge des eingeführten 
Stickstoffs gleich groß wie die der zweiten Periode des Kranken 
Nr. 2, der fäkale Stickstoff betrug 1,371g mit einer Resorption 
von 86,29°/,, des in der Nahrung enthaltenen. Die Ausscheidung des 
Harnstickstoffs zeigt recht auffällige Schwankungen: Maximum 16,666, 
Minimum 4,694 g, Mittel 10,60 g, somit tägliche Retention 4,790 g. 

Will man nun das bisher näher Dargelegte zusammenfassen, 
so ergibt sich, daß mit Ausnahme der ersten Periode beim 
Patienten Nr. 3, das N- Gleich ge wicht nicht ein trat; 
die Ausscheidung ging in ungleichmäßiger Weise 
vor sich, die Ungleichmäßigkeit ist am auffälligsten 
bei den Kranken, welche eine schwere Symptomato¬ 
logie aufweisen. 

Bei allen drei Patienten fand N - R e t e n t i o n statt, 
in geringerem Maße am stärksten betroffenen; die re¬ 
lativ grö ßt e N - A u ssc h e i d u n g erfolgte beim schwersten 
Fall e. 


II. Verteilung des Ilarnstickstoffs. 

Das Bild des N-Stoffwechsels einigermaßen zu vervollständigen, 
war es nötig zu ermitteln, wie die Ausscheidung der wichtigsten 
stickstoffhaltigen Schlacken in einzelnen vor sich geht. 

Es wurden in Betracht gezogen: 

1. der durch Phosphorwolframsäuremischung nicht, fäll¬ 
bare N, 

2. der N der Purinkörper. 

3. der N der Harnsäure. 

4. der N der Purinbasen. 
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Die einzelüen Bestimmungen wurden am Harn der drei Kranken 
gleichzeitig mit jener des Gesamtstickstoffs ausgeftihrt. 

Die Bestimmung des durch die Phospborwolframsäuretounsr 
nicht fällbaren und daher im Harnstoff, in den Monoamidofettsäiiren 
enthaltenen Stickstoffs wurde an 10 ccm mit HCl angesäuerten 
Harns unter Zusatz von 3 ccm 10°/ 0 iger Phosphorwolframsänre 
durchgeführt. Die Mischung wurde nach 24 Standen wiederholt 
filtriert, bis das Filtrat vollkommen klar erschien; an demselben 
wurde dann die Stickstoffmenge bestimmt. 

Der Stickstoff der Purinkörper wurde nach dem Verfahren 
von Krüger und Wulff 1 ) in 100 ccm Harn ermittelt. 

Zur Bestimmung der Harnsäure behandelte ich 200 ccm Ham 
nach der Methode von Salkowski-Ludwig. 

Als Purinbasen-N wurde die Differenz Harnsäure-Purin-N ein¬ 
gestellt. 


Tabelle IV. (Patient Xr. 1). 


Datum 

1 

Diät¬ 

periode 

Gesamt- 

Stickstoff 

8 

Mit Phos¬ 
phor- 

wolfram- 1 Harn- 
säure- 

lüsun^ säure 
nicht fäll-: 
barer N 
g g 

Purin- 

körper- 

N 

g 

Harn- 

säure- 

N 

8 

Purin- 

basen-N 

S 

I 

Harnsänre-X 

Purinba>tn-N 

wie 

16. III. 

I. 

6.604 

_ 

|ü,3069 

0.188 

0,1023 

0.0857 

1.1:1 

17.111. 

r 

5,684 

— 

0.2598 

0,192 

0.0866 

0,1054 

0,8:1 

18. III. 


5,632 

3.842 

0,2374 

0,288 

0.0758 

0.2128 

0.3:1 

19. III. 


5.293 

4,038 

0,2628 

0,188 ' 0.0876 

0,1004 

0.8:1 

20. irr. 

n 

5.337 

3.447 

0,1494 

0,164 

0,0498 

0,1142 

0.4:1 

21. III. 

r t 

5,666 

4,345 

0,2541 

0,187 1 

0,0847 

0,1023 j 

0,8:1 

Mittel vv e r t 

5,702 ! 

— 

0.2433, 

i ' 1 

0,201 

0,0811 

0,1201 

0.7:1 

27. III 

ii. 

6.444 | 

5.016 

,0.1746 

0,195 

0 0582 1 

0,1368 

0.4:1 

28. III. 


9.032 

6.156 

0.1974 

0,185 

0,0658 | 

0,1192 

0.5:1 

29. III. 


10,097 | 

8,012 

0.4311 

0,196 

0.1437 | 

0.0523 

2.7:1 

30. III. 

fi 

10.105 

8,026 

0.2760 

0.224 

0,0920 , 

0;i320 

0,7:1 

31. III. 

Yf 

9,276 [ 

6,735 

0.3306 

0.208 

0.1102 1 

0.0978 1 

1.1:1 

1. IV. 

f* 

8.566 

6,746 

0.2781 

0.420 

0.0927 ' 

0.3273 

0,2:1 

2. IV. 

r 

8.701 

6,528 

0,3978 

0.214 

0,1326 | 

0,0814 ! 

1.6:1 

Mittel w e r t 

8,896 

0,745 

0.2979 . 

0,234 

0,0993 

0,1352 

1:1 


Betrachtet man die bei jedem einzelnen Kranken erhaltenen 
Werte des durch Phosphorwolframsäurelösung nicht fällbaren Stick¬ 
stoff. desjenigen der Harnsäure, und der Purinkörper bzw. Basen, so 

1) Zeitsdir. f. physiol. Chemie 1895. 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Beitrag zur Kenntnis des Stickstoffumsatzes bei der Bleivergiftung. 419 


Tabelle V. (Patient Nr. 2.) 


Datum 

Diät¬ 

periode 

Gesamt¬ 

stickstoff 

g 

Mit Phos- 
phor- 
wolfram- 
säure- 
lösung 
nicht fäll¬ 
barer N 
g 

Harn¬ 

säure 

g 

Purin- 

körper- 

N 

g 

Harn- 

säure- 

N 

g 

Purin- 

Harnsäure-N 

basen-N 

g 

Purinbasen-N 

wie 

16. III. 

I. 

5,952 

. 

0.2975 

0,157 

0,0925 

0,0645 

1,4:1 

17. m. 


6,070 

— 

0,2748 

0,197 

0,0916 

0,1054 

0,8:1 

18.111 


5,975 

4,254 

— 

0,080 

— 

— 

— 

19. III. 


5.967 

4,446 

0,2568 

0.167 

o,oa56 

0.0814 

1:1 

20 III. 

J! 

6,982 

5,394 

0,2637 

0,207 

0,< 879 

0,1191 

0,7:1 

21. III. 

i n 

6,754 

5,070 

0,3396 

0,208 

0,1132 

0,0948 

1,1:1 

Mittelwert 

6,283 

— 

0,2864 

0,169 

0,0941 

0,0930 

0,8 ;1 

27. III. 

II. 

9,707 

7,615 

0,3942 

0,255 

0,1314 

0,1236 

1:1 

28. III. 

f) 

11,100 

8,726 

.0,4401 

| 0,248 

0,1467 

0,1013 

1,4:1 

29. III. 

n 

8,103 

6,261 

0,3306 

0.205 

0,1102 

0,0948 

1,1:1 

30. III. 


8,187 

6.459 

0,2931 

1 0467 

0.0977 

0,0693 

1,4:1 

31. Ul. 

r» 

9,383 

7,544 

0,3363 

0,199 

0,1121 

0,0869 

1,2:1 

1. IV. 

n 

9.495 

6.980 

0.3279 

I 0.202 

0.1093 

0.0927 

1,1:1 

2. IV. 


6’657 

3,047 

0,1920 

1 0,097 

0,0640 

0,0330 

1 1,8:1 

Mittelwert 

8,945 

6,661 

0,3306 

0,196 

0,1102 

0,0859 

1,3:1 


Tabelle VI. (Patient Nr. 3.) 
Mit Pbos- . I 



Diät¬ 

periode 

Gesamt¬ 

stickstoff 

g 

phor- 
wolfram- 
säure- 
lösung* 
nicht fäll¬ 
barer N 
g 

Harn¬ 

Purin¬ 

körper- 

IS 

g 

Haru- 

säure- 

N 

g 

Purin- 

Harnsäure-N 

Datum 

säure 

g 

basen-N 

g 

Pu rin basen-N 

wie 

16. UI. 

I. 

5,156 

_ 

0,2802 

0,1501 

0,0934 

0,0567 

1,6:1 

17. III. 

H 

9.834 

_ 

0,4810 

0,3278 

0,1620 

0,1658 

0,9:1 

18. III. 

r> 

9,840 

7,102 

0,50 U 

0,3252 

0,1677 

0,1575 

1.0:1 

19. III. 


10,996 

— 

0,2373 

0.1411 

0,0791 

0.0620 

1.2:1 

20 III. 

n 

6.708 

5,086 

0.2970 

0.2056 

0,0990 

0,106)6 

0.9; 1 

21. III. 

f 

1 » 

9,557 

— 

0,5046 

| 0,33-"9 

0.1682 

0,1707 

0,9:1 

Mittelwert 

8,681 

i — 

0,3846 

0,2481 

0,12S2 

0,1199 

Ml 

27 . in. 

II. 

4,694 

3,447 

0,2794 

0,1630 

0,0931 

0,0699 

1,3:1 

28. III. 

n 

10,127 

7,444 

0,4470 

0.2720 

0,1490 

0.1230 

j 1,2:1 

29. III. 

r 

14,181 

9,218 

0.5901 

0.3599 

0,1967 

0.1632 

1.2:1 

30. III. 

n 

7,686 

6,273 

0,2910 

0.1822 

0,0970 

0 0852 ; 

1,1 :1 

31. III. 

» 

16,666 

11,942 j 

0.0120 

0.3405 

0.2142 

0.1263 

1.6:1 

1. IV. 

n 

9.527 1 

7.486 

0,3723 

0.2223 

0,1241 

0,0992 

1.1:1 

2. IV. 

r 

11.362 

i 8,201 

!0.3882 

0.2640 

0.1294 

0,1546 | 

1.1:1 

Mittel 

wert 

10,606 

| 4 , < 1 ♦) 

0,4299 

0,2605 

1 0,1433 

0,1316 

1,2 :1 
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sieht man, daß der Harnstickstoff größtenteils von dem durch Pk- 
phorwolframsäurelösung nicht fällbaren Stickstoff herrührt, welcher 
im allgemeinen das gleiche Verhalten zeigt, wie der Gesamtstick¬ 
stoff. Ebenso wie dieser letztere weist auch der Harnstoff beim 
zweiten und dritten Kranken auffällige Schwankungen auf; wem» 
man nämlich für diesen Bruchteil die ohnehin teilweise verloren 
gegangenen Werte der ersten Periode nicht berücksichtigt, so er¬ 
gibt sich, daß während beim Kranken Nr. 1 seine Menge zwischen 
5,01 g und 8.03 g schwankt, diese Schwankungen bei den Kranken 
Nr. 2 und Nr. 3 größer werden, und zwar sind die äußersten Ans¬ 
scheidungsgrenzen beim Kranken Nr. 2 3,04 g, 8,72 g und 3,44 ?. 
11,24 g bei Nr. 3. 

Betreffs der absoluten Beträge der Ausscheidung findet man 
ein merkliches Überwiegen der Werte bei Nr. 3; die Durchschnitts¬ 
zahlen stellen sich auf 6,74 g bei Nr. 1; 6,66 g bei Nr. 2; 7,71 g 
bei Nr. 3. 

Die Ausscheidung des Purin-N ist keine regelmäßige, sondern 
merklich wechselnd; die Unregelmäßigkeit ist bei jedem einzelnen 
Kranken in der zweiten Periode am auffallendsten. Ähnlich wie 
für den durch Phosphorwolframsäurelösung nicht fällbaren X zeigt 
sich auch hier die Ausscheidung beim Kranken Nr. 3 am stärksten. 

Unregelmäßigkeit der Ausscheidung, sowie größere Gesamt¬ 
ausfuhr beim Kranken Nr. 3 ist auch bezüglich der Harnsäure zn 
beobachten. Die tägliche Abgabe derselben schwankt bei Nr. 1 in 
der ersten Periode zwischen einem Minimum von 0,14 g und einem 
Maximum von 0,306 g in der zweiten zwischen 0,1746 und 0,3078 g: 
beim Patienten Nr. 2 in der ersten Periode zwischen 0,2568 und 
0,3306 g, in der zweiten zwischen 0,1920 und 0,4401 g; beim Kran¬ 
ken Nr. 3 war die Schwankung eine noch auffälligere: die mini¬ 
malen Mengen betrugen hier in den beiden Perioden 0.2373 und 
0.2703 g. die maximalen 0.2373 und 0,6426 g. 

Die mittleren Werte für jede Periode und für jeden der drei 
Patienten sind: 

Pat. 1 in der I. Periode 0.2433 g: in der II. Periode 0.2079 g: 

„ 2 .. ., .. .. 0.2864 „ „ „ „ .. 0.3306 . 

,. 3 ., „ „ 0.3846 „ ,, „ „ „ 0.4209. 

Aus diesen Angaben ergibt sieh, daß jeder der drei Kranken 
eine größere Menge Harnsäure in der zweiten Periode ausgesebie- 
den, nnd daß die stär kste Ausscheidung bei Patient 3, die geringste 
hingegen bei Patient 1 stattgefimden hat. 

Wie ferner ersichtlich, sind diese täglichen Werte sehr niedrig: 
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nicht nur sind dieselben im Gesamtmittel viel geringer als die von 
Hammarsten für einen gesunden Organismus als normal an¬ 
gesehene Durchschnittszahl 0,7 g, sondern selbst die von jedem 
einzelnen Patienten ausgeschiedenen Mengen erreichen letztere 
niemals. 

Die für die Purinbasen erhaltenen Werte sind — im Gegen¬ 
satz zu den für Harnsäure erhobenen — sehr hoch. Die Durch¬ 
schnittszahl der beiden Perioden war 0,12 bzw. 0,13 g bei dem 
Kranken Nr. 1; 0,09 bzw. 0,08 g bei dem Nr. 2; 0,11 bzw. 0,13 g 
bei dem Nr. 3. Diese Werte sind somit weit höhere als die von 
Krüger und Wullf 1 ) bei Anwendung des nämlichen Verfahrens 
an einem gesunden Menschen erhaltenen (0,0481 g). Auch für diesen 
Bruchteil stellt sich die Art und Weise der Ausscheidung als un¬ 
regelmäßig heraus. 

Bei der bedeutenden Abnahme von Harnsäure und der erheb¬ 
lichen Vermehrung der Basen ist es natürlich, daß das Verhältnis 
der beiden Fraktionen zueinander gegenüber dem von Krüger 
und Wulff beobachteten, eine starke Änderung erfahren muß: 
diese Autoren haben den Wert der Basen als Einheit angenommen 
und das Verhältnis des Stickstoffs der Harnsäure zu jenen der 
Basen durch 3,82:1 ausgedrückt; aus den von mir erhaltenen 
Werten ergibt sich aber, daß dieses Verhältnis in der I. Pe¬ 
riode des Kranken Nr. 1 mit 0,7:1, in der II. Periode desselben 
Kranken mit 1:1; in der I. und II. Periode des Kranken Nr. 2 
mit 0,8:1 bzw. 1,3:2; in der I. Periode des Kranken Nr. 3 mit 
1:1 und 1,2:1 in der II. Periode darzustellen ist. 

Aus den mitgeteilten Zahlen gehen bezüglich der Ausscheidung 
der stickstoffhaltigen Schlacken bei unseren Fällen von Bleiver¬ 
giftung nachstehende zusammenfassende Angaben hervor: 

1. Die Ausscheidung des durch Phosphorwolfram¬ 
säurelösung nicht fällbaren, des in der Harnsäure, den 
Purinkörpern bzw. Basen enthaltenen Stickstoffs ging 
in unregelmäßiger Weise vor sich; diese Unregel¬ 
mäßigkeit trat am deutlichsten beim dritten Kran¬ 
ken zutage. 

2. Das Maximum der Stickstoffausscheidung für 
jede einzelne der vier erwähnten Fraktionen war 
beim dritten Kranken am größten, bei welchem auch 
das klinische Bild am schwersten war. 

1) loc. cit. 
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3. Die absol ute Menge der Harnsäure war beiallen 
drei Kranken eine weit geringere als in der Norm. 

4. Die absolute Menge des Purinbasenstickstoffs 
war bei allen drei Kranken weit höher als die Nor¬ 
mal z ab 1 für Gesunde. 

Die von uns erzielten Resultate geben zu einigen Betrachtungen 
Veranlassung. Wie bereits anfangs erwähnt, war weder zn Be¬ 
ginn der Untersuchungen, noch sonst im Laufe derselben jemals 
irgendwelches Moment nachweisbar, das geeignet gewesen wäre, 
die Annahme einer Nierenläsion ohne weiteres zu rechtfertigen 
Die Unregelmäßigkeit der Harnflut aber, die spärliche Urinmenge, 
die unregelmäßige Ausscheidung sowohl des Gesamtstickstoffs, als 
auch des N der verschiedenen untersuchten Schlacken, die starke 
N-Retention sind Umstände, die zusammengenommen zur Annahme 
führen, daß ungeachtet des Fehlens pathologischer Elemente [Ei¬ 
weiß, Nierenelemente) im Harn, wenn auch keine ausgesprochene 
Nephritis, doch wenigstens eine latente funktionelle Läsion he 
standen habe. Die größere Unregelmäßigkeit der Harnflut und 
der Ausscheidung des Stickstoffs und der entsprechenden Schlacken 
gäbe ein Zeichen dafür ab, daß diese Läsion dort am stärksten 
hervortritt, wo auch nach dem sonstigen klinischen Bilde die Ver¬ 
giftung am schwersten ist. Ungeachtet der Annahme latenter 
Nierenläsionen erscheint aber die Anschauung, daß dieses Moment 
weder die ausschließliche, noch etwa die vorherrschende Ursache 
der festgestellten Störungen darstellen könne, berechtigt. 

Daß die supponierten Nierenläsionen nicht die einzige Ursache 
dieser Störungen darstellen können, scheint uns aus der Art und 
Weise wie die N - Retention erfolgte, hervorzugehen. Die geringste 
Retention von N und N-Schlacken erfolgt nämlich hei dem Pa¬ 
tienten Nr. 1, in welchem die leichteste Beteiligung der Nieren 
am Krankheitsprozeß anzunehmen wäre, die größte Ausscheidung 
von Gesamt -N und der übrigen Schlacken im am schwersten er¬ 
krankten Falle (Nr. 3). 

Andererseits erscheint eine wesentliche Beeinflussung der Ans¬ 
fuhr durch die vermuteten Nieren Veränderungen kaum wahrschein¬ 
lich, da die Nieren nämlich ihre befriedigende Leistungsfähigkeit 
durch den Umstand darlegen, daß sie auf größere Einfuhr von 
Eiweiß und Xuclein-N prompt mit einer entsprechenden stärkeren 
N ■ Elimination reagieren. Demnach muß wohl höchstwahrscheinlich 
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ein anderer Faktor als die Erkrankung der Nieren für die Ände¬ 
rungen des Stoffwechsels verantwortlich gemacht werden. 

Als solche käme naturgemäß das der Vergiftung zugrunde 
liegende Blei in Betracht, welches — wie dies aus von uns an- 
gestellten Versuchen 1 ) hervorgeht — auf die intracellulären Fer¬ 
mente je nach der vorhandenen Menge verzögernd oder beschleu¬ 
nigend einwirkt. 

Nun ist man zwar im allgemeinen nicht berechtigt in vitro 
angestellte, einen so komplizierten Vorgang wie eben die Autolyse 
betreffende Beobachtungen ohne weiteres auf den lebenden Orga¬ 
nismus, speziell auf den Menschen zu übertragen; angesichts der 
besonderen Sachlage ist aber, im Hinblick auf die vor etwa dreißig 
Jahren von Salkowski 2 ) aufgestellte und von meinen jüngsten 
Untersuchungen gestützte Annahme, 3 ) die Autolyse sei höchst wahr¬ 
scheinlich ein auch w'ährend des Lebens stattfindender Vorgang 
und der in vivo in den Organen vor sich gehende Eiweißumsatz 
werde durch die intracellulären Fermente in Gang gesetzt, der 
Gedanke einer der oben erwähnten entsprechenden Einwirkung 
des Bleis in vivo kaum von der Hand zu weisen. 

Das Blei würde demnach die Fälligkeit besitzen, je nach der 
während der Versuche vorhandenen bzw. zirkulierenden oder von 
»len Organen fixierten Menge durch Verzögerung oder Beschleuni¬ 
gung der cellularen Umsätze auf den Stoffwechsel einzuwirken. 
Liegen die Verhältnisse derart, so wäre die Ursache des beim Stu¬ 
dium des Stoffwechsels bei Bleivergiftung erhobenen widersprechen¬ 
den Befunde in der verschiedenen Menge des im Organismus an¬ 
gehäuften oder sonst wirksamen Metalls zu suchen. 

Mit Hinblick auf diese Fragen verdienen die Verhältnisse der 
Ausscheidung der Harnsäure und Purinbasen eine besondere Er¬ 
wähnung. Wie bereits bemerkt, war erstere im Harn aller drei 
Kranken nur spärlich vertreten, während letztere in ganz über¬ 
reichlicher Menge vorhanden waren. Zur Erklärung dieser Vor¬ 
kommnisse läßt sich die Lehre von Ko lisch 1 ) über die Tätigkeit 
der Nieren bei Nephritis wohl kaum heranzuziehen. Bekanntlich soll 
nach diesem Autor die Ausscheidung der Purinkörper bei Nieren¬ 
entzündungen in ähnlicher Weise vor sich gehen, wie dies bei den 
in Rede stehenden Kranken von uns beobachtet wurde, und könnte 

1) Oomjit. reml. de la Soc. de Biol. 1908. 

2 ) Yirehow's Arth. 1hl. LY] II. 

3j Zeitschv. f. physiul. Chem. Bd. LII 

4) Wiener klin. Woehensehr. 18D5. 

Deutsches Archiv f. klin Medizin. 9:>. Bd. -*! 
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dieses Verhalten zur Stütze der Ansicht verwertet werde», es seien 
die besonderen Verhältnisse der Stickstoffbilanz eben auf eine 
latente Nierenerkrankung zu beziehen. 

Es ist aber den Befunden und der Anschauung von Ko lisch 
nicht nur von einer Reihe von namhaften Autoren — Zülzer. 1 » 
Zagari 2 ) u. a., welche bei Nephritikern die Harnsäure und die 
Basen in normaler Menge vorfanden — widersprochen worden, 
sondern es wären in unseren Fällen dieselben schon deshalb un¬ 
haltbar weil, wie wir bereits gesehen, der Genuß einer an Stick¬ 
stoff und Nucleinen reicheren Kost, bei den Kranken nicht nur 
eine Zunahme des Gesamtstickstolfs, sondern insbesondere auch 
der Harnsäure — und zwar mehr dieser letzteren als des erstereit 
- veranlaßte. 

Auch das Gesamtverhalten der Purinkörperausscbeidung ließe 
sich also viel eher zugunsten der Annahme eines vom Blei auf 
den cellularen Metabolismus ausgeübten Einflusses in der für den 
Gesamt-N angedeuteten Richtung als im Sinne der Einwirkung einer 
latenten Nierenerkrankung deuten; ob ein ähnlicher Einfluß des 
Bleies auf den Abbau der Nucleine auch in vitro stattfindet, dar¬ 
über werden im Laufe befindliche Untersuchungen entscheiden. 

1) Berl. klin. Woehensehr. 189ö. 

2) La geuesi delT aciclo urico e la gotta. Napoli. 
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Aus der medizinischen Klinik in Würzburg. 

Über die Bedeutung der Temperatursteigerung für die 
Antikorperprodu ktion.') 

Von 

Privatdozent Dr. Hermann Lttdke. 

Klinische Beobachtungen und mehr noch theoretische Erwä¬ 
gungen lehrten, daß die erhöhte Körperwärme an sich nicht die 
Ursache der schädigenden Wirkung bei der Infektion sein könne. 
Als Reaktion gegen die von Liebermeister verteidigte Lehre 
von der deletären Bedeutung der Temperatursteigerung hatte sich 
diese Vorstellung allmählich Geltung verschafft. 

Die Diskussion über den Sinn des Fiebers setzte sich bis auf 
unsere Zeit fort und wenn auch die Anschauung, daß die erhöhte 
Körperwärme ausschließlich deletär wirke, kaum noch auf¬ 
recht erhalten wird, einzelne Autoren halten doch noch an der 
Ansicht fest, daß die erhöhten Temparaturen an sich oft zu schä¬ 
digenden Wirkungen führen können. Oder sie behaupten, daß die 
erhöhte Wärme neben den deletären Wirkungen der Infektions- 
gifte eine schädigende Rolle spiele. 

Ich kann hier nicht darauf eingehen. zu welchen eingreifenden 
therapeutischen Maßnahmen die entgegengesetzten Ansichten über 
die Wirkung des Fiebers fühlten. 

Nur kurz möchte ich die experimentelle Seite der An¬ 
schauung, die der gesteigerten Körperwärme an sich jede Schädi¬ 
gung des Organismus abspricht, streiten. I ntersnehungen über 
diese Materie konnten nur in der Weise vorgenommen w'erden, 
daß Injektionen von Infektionsstotfen zur Fiebererzengung aus¬ 
geschlossen waren, also lediglich durch Injektion wärmesteigernder 


1) Nach einem Vortrag 
torscher und Arzte in t’öln. 


gehalten auf der SO. Versammlung deutscher Xatur- 
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chemischer Stoffe, durch aseptische Anlegung des Wärmestieb. Irin 
durch Überhitzungen im heißen Bad oder im Wärmekasten. l - ias 
Daß allzuhohe Temperaturgrade den Tod oder ernstliche Scliädi- 1 ...i 
gütigen der Versuchstiere zur Folge hatten, ist ebenso verstand- | 
lieh wie die deletären Wirkungen infolge zu lange ausgedehnter 1 ir P 
Erhitzungen. Doch gelang es Naunyn (1) und Welch <*2 1 . Ra- Jf.Ai 
ninchen wochenlang ohne Gefährdung des Lebens bei Temperaturen I •; \l 
von 41 —42 0 zu erhalten. I 

Klinische Erfahrungen lehrten, daß recht hohe Temperatur- 1 j 
grade bei den verschiedensten Infektionen oft gut vertragen wurden: I ^ 
Ughetti (3) brachte eine Zusammenstellung solcher Fälle mit | • 
ungewöhnlich hohen Temperaturen. Hier wirkten Gift und Tenipe- 1 -j a . 
raturerhöhung nebeneinander, ohne zum letalen Ausgang zu fuhren. I v 
Beweiskräftiger für die Behauptung, daß sehr hohe Tempera- I , 
turen nicht unmittelbar den Tod zur Folge zu haben brauchen. I 
sind die Beobachtungen von fieberhaften Zuständen, die nicht aal I 
bakterieller Basis, sondern im Anschluß an Hirn- und Halsmark- | 
Verletzungen und bei einzelnen Neurosen eintraten. I 

Die zur Beantwortung der Frage nach der Bedeutung des l 
Fiebers herangezogenen spekulativen Erwägungen wie die Dar- l , 
will sehe Anschauung von der Erhaltung des Nützlichen können l 
hier übergangen werden. Schon Ziegler (4) und Krehl (5) wandten I 
sich energisch gegen derartige übereilte Verwendung Darwin- i 
scher Theorien für die Erklärung pathologischer Prozesse. \ 

Die Diskussion über die Wirkungen der Hyperthermie gelangte \ 
erst in aussichtsreichere Bahnen, als die engeren Beziehungen i 
zwischen der Infektion und der erhöhten Körperwärme näher 1 
studiert wurden. Da gaben Tierexperimente ausschlaggebende Be¬ 
lege, die im wesentlichen für die Salubrität der erhöhten 
Körperwärme sprachen. Diese Versuche erstreckten sich zunächst 
darauf, die Schädigung der Infektionskeime durch die 
holteii Tem per at ur grad e zu demonstrieren. Ich will in 
Kürze einige dieser Du t ersuch tut gen streifen. 

Bakterien der verschiedensten Herkunft gedeihen am ehesten 
bei Temperaturen von 35—37 " (’. während bei ansteigender Wanne 
ihre Entwicklungsfähigkeit mehr und mehr abniramt und schließ¬ 
lich ihre Fortpilanzungsfähigkeit uml Vitalität erlischt. 

Erysipelkokken zeigen so bei40°C geringere Wachstumskrait 
(de Simone iih). Rokurrensspirillen büßen bei 40 0 G ihre Beweg¬ 
lichkeit. schneller ein als bei Körperwärme (Heydenreich o s 
Gonokokken verlieren ihre Verimpfbarkeit schneller bei 40" t' 
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(Finger (8) und Buram (9)). Der Friedländer’sche Diplo¬ 
kokkus wird durch höhere Temperaturen in seiner Entwicklungs¬ 
fähigkeit beeinträchtigt (Pipping (10)). Die gleiche Entwick¬ 
lungsstörung zeigte nach G. und F. Klemperer (11) der Fränkel? 
sehe Pneumokokkus. Nur die Colibazillen blieben nach Bard 
und Aubert (12) bei erhöhten Temperaturgraden erhalten. Mül¬ 
ler (13) konstatierte, daß Typhusbazillen zur Erzeugung einer neuen 
Oeneration bei ca. 40 0 C statt 32 Minuten deren 37,5, also etwa 
16 °/ w mehr Zeit gebrauchten. 

Auf Grund dieser Beobachtungen würde der Schluß gerecht¬ 
fertigt erscheinen, daß zahlreiche pathogene Keime in ihrer Viru¬ 
lenz und ihrem Wachstum durch die erhöhte Körperwärme gehemmt 
sind. Doch Unverrieht schon und Krehl wiesen darauf hin, 
daß eine direkte Verwertung dieses Schlusses für die Klinik der 
fieberhaften Erkrankungen nicht zulässig ist, da unsere Kenntnisse 
über die Wärmetopographie des Fiebernden noch nicht ausreichend 
sind zur Feststellung, welche Temperaturen an den Orten, an 
denen Keime im infizierten Körper wohnen, wirklich Vorkommen. 
Es scheint eher die Annahme naheliegend, daß sich die verschie¬ 
denen Erreger im menschlichen Organismus, in dem sie eine günstige 
Brutstätte fanden, an die zudem bei akuteren Infektionen meist 
nur auf Tage beschränkten hohen Fiebergrade anzupassen ver¬ 
mögen. Bei den Tuberkelbazillen ist ein latenter Mikrobismus im 
Körper auch während Temperaturen von 40° ohne Schädigung 
ihrer Virulenz und Lebensfähigkeit bekannt. 

Bedeutungsvoller für die Frage nach der Salubrität des Fie¬ 
bers waren die Untersuchungen über den Verlauf von 
Infektionen bei Erhöhung der Körperwärme. 

Die Mehrzahl dieser Experimente führte zu dem Resultat, daß 
die Infektionen bei Temperatursteigerung günstig beeinflußt weiden. 

Für das Impferysipel wurde von Fi lehne (14) einwandfrei 
bewiesen, daß die erhöhte Körperwärme bei infizierten Tieren zu 
einer nur mäßig ausgesprochenen und rasch abklingenden Erkran¬ 
kung im Gegensatz zu den unerwürmten und künstlich abgekühlten 
Tieren führte. 

Zu einem ähnlichen Resultat kommen die Untersuchungen von 
Cheinisse (lö) über Staphylokokkeninfektionen. Rovighi (10) 
konstatierte, daß bei bakteriellen Infektionen wie .Milzbrand und 
Septikämie die Widerstandskraft des Körpers durch höhere Tempe¬ 
raturen gesteigert, durch niedere geschwächt werden könnte. Im 
gleichen Sinne verliefen die Experimente von Walther (17 1 , der 
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den Fraenkel'schen Diplokokkus zur Infektion verwandt*. Dm I h 
und Richter (18) endlich infizierten Tiere mit den Bazito r® 
der Diphtherie, der Hühnercholera, des Rotlaufs und der Pneumonie | ^ 
die Temperatursteigerungen erzielten sie mit Hilfe des Wärme I i 
Stichs. Dabei stellte sich heraus, daß die überwärmten Tiere die I 
Infektionen besser vertrugen wie die Kontrolltiere, was die Au- | T ® 
toten auf die Temperaturerhöhung an sich, aber auch auf die auf- 1 A 
tretende Leukocytose zurückführten. Daß die Leukocytose eine j Vr 
wesentliche Rolle bei diesen Prozeduren spielte, bewiesen Lijwy l Til 
und Richter durch Injektionen leukotaktischer Substanzen, durch | av. i 
die bei der Pneumokokkeninfektion eine günstige Einwirkung er- I -< 
zielt wurde. 1 ’ » 

Endlich wären noch die Versuche von Käst (19) zu erwähnen. 1 m \ 
der Meerschweinchen gegen virulente Typhnsdosen mit der Hälfte 1 
bis dem Viertel des Titers bakteriziden Serums injizierte und die 1 m 
Tiere bei verschiedener Temperatur hielt. Während die bei W I 
bis 41 0 gehaltenen Tiere am Leben blieben, verendeten die bei | - 
gehaltenen ausnahmslos. Welch und S irotinin r20) fanden. IV. 
daß von den mit Typhusbazillen geimpften Tieren diejenigen, deren l - 
Temperatur nach der Einspritzung stieg, genasen, während die 1 
Tiere, welche Kollapstemperaturen zeigten, zugrunde gingen. i • 
Alle diese Versuche sprachen für die Wirkung einer schützende I 
Kraft der fieberhaften Körperwärme im Verlaufe des Infektion** I 
Prozesses. Die Experimente, auf deren Basis man eine Abscbwä- l 
( Innig und gar Vernichtung der Bazillen durch die erhöhte Wärm*- l 
annahm, lassen sich nicht ungezwungen auf den Menschen über- | 
tragen. Es wurde bereits darauf hingewiesen, daß man dazu übet I 
eine exaktere Kenntnis der Wärmetopographie verfügen müsse, 
daß man wissen muß, ob an den Ansiedlungsplätzen der Keime die 
kritischen Temperaturen herrschen (Krehl). 

Von fernerem Interesse war ein genaues Studium der Bezie¬ 
hungen der erhöhten Körperwärme zu den von den Erregern produ¬ 
zierten Giften. T’ntersiuliungen von Löwy und Richter lehrten, 
daß das Diphtherietoxin die durch den Wärmestich überhitzten 
Kaninc hen weniger schädige als die unbeeinflußten. Daß die Anti¬ 
kür per in ihrer Einwirkung auf infizierte Tiere durch (irren 
l'berhitzung nicht gehemmt werden, ergaben die Versuche von 
Käst. End. daß die Bildung der Antistoffe durch antipyretische 
Behandlung nicht geschädigt wurde, zeigten die Experimente von 
L e rn a i re (21; und von Sc h ü t ze (22). 

So liegen bereits einige experimentelle Belege, die zugunsten 
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4er Anschauung von der Salubrität des Fiebers sprachen, vor. Aller¬ 
dings stehen den einen Versuchen noch mehr oder weniger schwer¬ 
wiegende Bedenken im Weg, die anderen erscheinen experimentell 
nicht genügend gestützt und in zu geringem Umfang erst durch- 
gearbeitet. Aber die Stimmen für die Salubrität des Fiebers ge¬ 
wannen bisher die Mehrheit. 

Als ich vor länger als zwei Jahren meine ersten Versuche 
über den Einfluß der erhöhten -Körperwärme auf die 
Antikörperbildung und Antikörpersteigerung begann, 
fand ich, soweit die einschlägige Literatur mir zugänglich war, 
keine experimentellen Untersuchungen über diesen Gegenstand vor. 1 2 ) 
In neueren, zusammenfassenden Arbeiten über das Fieber sind 
zwar hier und da kurze Notizen, gewissermaßen Randbemerkungen 
über Beziehungen zwischen den Antistoffen und gesteigerten Tempe¬ 
raturen eingestreut; ein Versuch, diese Frage exakter zu studieren, 
fehlte. Ich wurde zu dieser Arbeit durch Experimente meines 
Chefs, Herrn Geheimrat Prof, von Leube über die Tenazität der 
Zellfunktionen veranlaßt, Experimente, die erst zu einem kleinen 
Teil mitgeteilt sind. 4 ) Ich muß Herrn Geheimrat von Leube 
für das Interesse und die Förderung, die er meinen Untersuchungen 
entgegenbrachte, meinen besten Dank aussprechen. 

Den Untersuchungen über den Nutzen erhöhter Körperwärme 
durch die gesteigerte Bildung von Antistoffen gingen Experimente 
voraus, die sich mit der Einwirkung gesteigerter Temperaturen 
auf die in Organdepots verschleppten Bakterien befaßten. 

Die Frage, wie lange die einem Tier ins Blut injizierten Bak¬ 
terien im kreisenden Blute nachzuweisen sind, ist experimentell 
nur in einer kleinen Zahl von Arbeiten in Angriff genommen. 
Untersuchungen Fodors(23) zeigten, daß Bakterien, so B. termo, 
ö. subtilis und B. megatherium, sowie die Sporen der letzteren, 
wenn lebenden Tieren ins Blut gebracht, ev. schon nach 4 Stunden 
ausdem Blute verschwinden. Danach bestätigte Wyssokowitsch (24) 
die Befunde Fo d ors und fügte hinzu, daß die ins Blut injizierten 
Mikroben zu einer Zeit, in der das Blut bereits steril erschien, 
noch viele Stunden nach erfolgter Injektion in den Organen, be¬ 
sonders der Leber, Milz und dem Knochenmark nachzuweisen waren. 

1) Bolly a. Meitzer berichteten nach der Beendigung meiner Unter¬ 
suchungen im 94. Bd. H. B/4 dieses Archivs über die Bedeutung der Hyperthermie, 
wobei sie zu im wesentlichen mit den vorstehenden übereinstimmenden Versuchs- 
Ergebnissen kamen. 

2) Siehe Sitzungsberichte der phys.-med. Ges. in Wiirzburg duli 190ft. 
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War nun, wie Wyssokowitsch annahm, das Verschwinden 
der Keime aus dem Blute auf rein mechanischem Wege zu deuten 1 
Werden die Bakterien etwa wie nich Organisierte Corpnscula in 
den Organen aus den Gewebsflüssigkeiten abfiltriert? 

Zunächst ist einzuwenden, daß ein größerer Teil der Keimt 
schon im Blute direkt durch die Antikörper des Blutserums auf¬ 
gelöst wird, ein kleinerer Anteil durch die Exkrete den Körper 
verläßt und eine Anzahl von Bakterien in die mobilen Zellen des 
Blutes, die Phagocyten, aufgenommen wird Das Verschwinden der 
lebensfähigen Keime aus dem Blute ist danach durch andere Ur¬ 
sachen bedingt und nur ein gewisser Bruchteil von Keimen ver¬ 
schwindet auf rein mechanischem Wege durch Abfiltrieren in den 
Organen aus dem strömenden Blute. 

Es wurde von Schwarz (25) mit Recht darauf aufmerksam 
gemacht, daß die Schlüsse von Wyssoko witsch nur den Grad 
einer gewissen Wahrscheinlichkeit besitzen, denn die von diesem 
Autor geübte Methode der Blutentnahme wie auch die Menge des 
zur Untersuchung verwandten Blutes war für die auf das Gesamt- 
blut bezogenen Schlüsse gewiß keine ausreichende. 

Für die praktischen Zwecke der bakteriologischen Blutdiagnose 
beim Abdominaltyphus eignen sich allerdings Blutquanta von H) 
bis 20 ccm vortrefflich, um eine Bakterienaussaat auf dem Blut¬ 
agar in über neunzig Prozent der Fälle, in denen Bakterien int 
Blute überhaupt nachzuweisen sind, zu erzielen. Doch bleiben dir 
theoretischen Bedenken, daß bei kleinen Blutquantis keine absolut 
bindenden Schlüsse auf den Bakteriengehalt des Gesamtblutes zu 
machen sind, bestehen. Zudem kann eine gleichmäßige Verteilung 
der Bakterien im kreisenden Blute kaum angenommen werden. K> 
wird also immerhin einige Schwierigkeiten haben, die im extravas- 
knlüren Blute erhobenen Befunde auf die Verhältnisse des strö¬ 
menden Blutes zu beziehen. 

I in die zunächst wichtige Frage nach dem zeitlichen Ver¬ 
schwinden der ins Blut eingeführten Bakterien zu prüfen, mußte 
in der Technik des Versuchs darauf geachtet werden, daß bei 
gleich schweren, gesunden Tieren stets gleiche Bakterienmeiigen 
injiziert wurden, daß eine größere, aber in allen Fällen gleich- 
bleibende Blutmenge zur Untersuchung verwandt und mit dem¬ 
selben Nährboden zur Bakterienzüchtung gearbeitet wurde. Die Ver- 
sim'Iic erstreckten sich auf Typhus- und Coliinjektionen bei Meer- 
srhweineben und Kaninchen bei Verwertung folgender Technik: 
<i h ielt seliweren Tieren wurden unter Vermeidung jeder Vertut- 
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reinigung mit sterilisierter Spritze 1 ccm einer Typhusagarauf- 
schwemmung in die Gefaßbahn injiziert. Die Quantität des Bak¬ 
terienmaterials betrug bei beiden Arten 1 )0 Ose, eine unter der 
tödlichen Minimaldosis liegende Menge. In verschiedenen Zeit¬ 
intervallen nach der Injektion wurden die Tiere aus der Carotis 
mittels eingesetzter steriler Kanüle entblutet. Von dem aseptisch 
aufgefangenen Blute wurden zu je 3 ccm flüssiger, auf 45 0 C ab¬ 
gekühltem Agar 1 ccm Blut hinzugefügt. Die Blutagarröhrchen 
wurden durch Schütteln sorgfältig gemischt und Platten gegossen. 
Die Platten kamen 48 Stunden in dem Brutschrank und danach 
wurden die aufgegangenen Kolonien identifiziert. Hierzu wurde 
das Wachstum in Zuckeragar, auf Drigalskiplatten, auf Gela¬ 
tine und die Agglutinationsprobe herangezogen. Nachdem erst 
einige Übung in der Versuchstechnik erlangt war, wurden die 
Resultate notiert. 

Zur Erläuterung führe ich einige Versuche an: 

I. Meerschweinchen Nr. 67 erhält I ccm einer 1 / 1)l Ose Typlnmgar- 
aufschwetnmnng intravenös. Entblutung nach 3 Tagen. Auf 4 Platten 
mäßige Anzahl von Typhusbazillen. 

II. Meerschweinchen Nr. 115, injiziert mit der gleichen Dosis Typbus- 
kultur, entblutet am 6. Tag. Auf 4 Platten kein Wachstum. 

III. Meerschweinchen Nr. 41, entblutet am 8. Tag. 4 Platten steril. 

IV. Meerschweinchen Nr. 106, entblutet am 6. Tag. 4 Platten frei 
von Typhusbazillen, auf 2 Platten Hautkeime. 

V. Meerschweinchen Nr. 89, entblutet am 5. Tag. Auf 6 Platten 
vereinzelte Typhuskolonien. 

VT. Meerschweinchen Nr. 111, entblutet am 7. Tag. 6 Platten sind 
steril. 

In 11 solchen Fällen wurde bei stets gleich bleibender Versuchs¬ 
methodik das Resultat erhalten, daß vom 6 Tage ab die 
Typhusbazillen aus dem strömenden Blute verschwun¬ 
den waren. In der gleichen Weise wurde bei den Kaninchen¬ 
versuchen vorgegangen und in 11 Fällen wiederum konstatiert, 
daß vom 5. bis 6. Tage ab die Typluisbazillen im Blute nicht 
mehr nachzuweisen waren. Zählungen der aufgegangenen Kolo¬ 
nien wurden nur in einzelnen Fällen vorgenommen, gewöhnlich 
wurden nur positive oder negative Bakterienbefunde nach exakter 
Identifizierung der Kolonien notiert. 

Mit diesen Versuchsergebnissen stimmen früher von Schwarz 
erhobene Versuchsresultate vollkommen überein. Schwarz unter¬ 
suchte nicht nur große Blutmengen auf ihren Bakteriengehalt, er 
verwandte zudem noch eine Magnesiumblutmischung und eine ganz 
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geringe Blutquautität zur Untersuchung. Aus seiner Tabelle 
hervor, daß erst vom 6. bis 8. Tage an bei Verimpfung kleiner 
Bakterienmengen das Blut steril anzusehen war. Ebenso wie 
Schwarz konnte ich auch zeitliche Differenzen bei 
Verwendung größerer und kleinerer Bakterienmengen konsta¬ 
tieren. Als absolute Grenzwerte wird man ja die erhaltenen 
Zeitpunkte nicht ansprechen können, da auch bei vollständig 
Entblutung der Tiere noch eine gewisse Blutmenge in den Kapillar¬ 
gebieten retiniert wird. Außerdem sind die Fehler, die durch die 
verschiedene Zahl der Keime bei der injizierten Bakterienmmee 
und durch die Methode der Überimpfung und Koloniezählung be¬ 
dingt sind, für die Normierung absoluter Grenzwerte hinderlich. 

Diese Untersuchungen berechtigen zu der Folgerung, daß die 
ins Blut eingeführten Bakterien sich noch längere Zeit — bis n 
6 Tagen durchschnittlich — im Blute nachweisen lassen. 

Weiterhin wurde in einigen Versuchsreihen das Verschwinden 
der Typhusbazillen aus dem Blute bei Verarbeitung kleiner Bak¬ 
terienmengen geprüft. 

Fodor wie Wyssokowitsch benutzten bei ihren Experi¬ 
menten nur einzelne Blutstropfen zur Aussaat und erhielten mit 
dieser Methode zufriedenstellende Resultate. Ich entnahm das Blot 
in diesen Fällen unter möglichster Asepsis mittels einer aus¬ 
gekochten Kanüle einer Ohrvene, nicht dem Körperinnern wie 
Schwarz. Stets wurden so auf 3 ccm flüssigen, auf 45 0 C ab¬ 
gekühlten Agar 5—-7 Tropfen Blut gerechnet. In Parallele mit 
den zuvor erwähnten Versuchen führen wir diese Experimente an. 
bei denen dieselbe Bakteriendosis injiziert und die gleiche Tech¬ 
nik der Injektion verwandt wurde. 

I. Meerschweinchen Nr. 23 wird am 3. Tag nach der Injektion ent¬ 
blutet. 4 Platten sind steril. 

II. Meerschweinchen Nr. 28 wird nach ll 2 Stunde entblutet. Auf 
4 Platten nur vereinzelte Kolonien. 

III. Meerschweinchen Nr. 144 wird nach 1 „ Stunde entblutet. Auf 
4 Platten zahlreiche Kolonien. 

I\. Meerschweinchen Nr. t>0 wird nach 3 Stunden entblutet. Auf 
4 Platten keine Typhuskolonien. 

\ . Meerschweinchen Nr. 34 wird nach 1 Stunde entblutet. ^ on4 Platten 
auf 1 vereinzelte Kolonie. 

VI. Meerschweinchen Nr. 45 wird nach 2 Stunden entblutet. PlatteD 
Steril. 

Diese Versuche, im ganzen 12. wurden nur auf Meerschwein* 
chen ausgedehnt. Sie lehrten, daß die zur Untersuchung rer* 
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wandte Blntmenge eine wesentliche Rolle bei derBe- 
nrteilung des Keimgehalts im strömenden Blute spielt. 
Der Grenzwert liegt bei dieser Versuchsmethodik zwischen */ 2 —1 
Stunde, d. h. nach 1 / 2 —1 Stunde, nachdem die Injektion ausgeführt 
wurde, sind in wenigen Tropfen Blut, die einer oberflächlichen Vene 
entnommen werden, keine Bakterien mehr im strömenden Blute zu 
konstatieren. Die Untersuchungen Fodors stellten fest, daß vier 
Stunden nach erfolgter Injektion bereits verschiedene Bakterien¬ 
arten nicht mehr im kreisenden Blute nachzuweisen waren. Mit 
diesem wie mit den von Schwarz erhobenen Befunden stimmen 
meine Versuchsergebnisse mit Typhuskeimen fast vollkommen über¬ 
ein. Für exaktere Untersuchungen über die Latenz der Mikroben im 
Blute scheinen mir daher diese Versuche, die eine geringe Blut¬ 
menge aus oberflächlichen Gefäßen entnommen berücksichtigen, 
nicht geeignet. 

Der Bakteriennachweis im kreisenden Blute hängt einmal von 
der Menge der injizierten Bakterien ab, was Schwarz zuerst 
nachweisen konnte. Ich kann diese Tatsache nur bestätigen. 
Wurde von einem recht schwach virulenten Stamm eine Öse ins 
Blut von Kaninchen injiziert, so wurden 2, ja 3 Stunden nach 
der Einspritzung noch zahlreiche Keime im Blute entdeckt, da¬ 
gegen waren nach Injektion von 1 () Ose bereits nach 1 bis 
2 Stunden die Bakterien in relativ geringer Anzahl im Blute nach¬ 
zuweisen. Ich kann diese beim Tierexperiment erhobenen Be¬ 
funde auf Infektionen beim Menschen übertragen: In den Fällen, in 
denen bei Sepsis- und Typhuskranken in 20 ccm Blut eine große 
Keimzahl nachgewiesen wurde, waren die Erreger längere Zeit 
im Blute zu finden, wenn wiederholte Blutentnahmen selbst bei 
mittleren Temperaturgraden stattfanden. Ich glaube dies weniger 
Nachschüben der Bakterienmassen von den lokalen Depots zu¬ 
schreiben zu können, als den durch die kolossale Anhäufung der 
Bakterien im Blute paralysierten Schutzkräften, die erst allmählich 
die kreisenden Bakterien zu vernichten vermögen, wenn nicht, wie 
in der Mehrzahl derartiger beobachteter Fälle der Exitus unter 
septischen Erscheinungen eintrat. Eine weitere, nicht zu unter¬ 
schätzende Rolle bei der Latenz der Keime im Blute spielt, die 
Serumfestigkeit, die einzelne Stämme gegenüber den Anti- 
stoffen erwerben können. 

Nach diesen orientierenden Versuchen über die Dauer des 
Verweilens der Bakterien im Blute wurden erst die Untersuchungen 
über den Einbruch der aus dem strömenden Blute verschwundenen 
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Keime von den Organdepots aus angestellt. Durch hohe Tempe¬ 
ratursteigerungen sollte ein Zurückfluten der Keime ins Blut be¬ 
wirkt werden. 

Wir wissen, daß die aus dem Blute verschwundenen Erreger 
sich in den Körperorganen, speziell in Knochenmark, Milz und 
Lymphdrüsen, ansiedeln und daß dieser latente Mikrobismus 
wochenlang fortbestehen kann. Die Untersuchungen von Schwarz, 
sowie eigene Experimente ergaben, daß noch 10—14 Tagen nach 
der intravenösen Inokulation die Typhusbazillen in diesen Organen 
nachzuweisen waren. In der Milz berinden sich die Keime schon 
kurze Zeit nach der Injektion außerhalb der Kapillaren und man 
kann sie in den Pulpasträngen und innerhalb der Malpighi- 
sehen Körperchen naclnveisen, während Phagocytose von Schwarz 
durch die Endothelzellen wie auch durch Leukocyten niemals in 
der Milz beobachtet wurde. Dagegen war im Knochenmark eine 
phagocytäre Tätigkeit der Leukocyten ab und zu nachznweisen. 
In der Leber wiederum wurden die Typhusbazillen stets freiliegend 
in den Kapillaren vorgefunden. 

Ähnliche Verhältnisse finden wir in Infektionskrankheiten. Die 
Keime, die sich den Abwehrkräften adaptiert haben, leben im Orga¬ 
nismus fort, scheinbar ohne Schädigung des Körpers. Dieser labile 
Gleichgewichtszustand schwindet, sobald die erworbene Immunität 
erlischt, sobald die Virulenz der latenten Keime gesteigert wird: 
es entsteht ein Rezidiv. 

Wir versuchten nun, durch künstliche Erhitzung ein solches 
Rezidiv, d. h. ein Zurückfluten der aus dem Blute verschwundenen 
Keime von den Organdepots aus zu erzwingen. 

Wir bedienten uns hierzu der Überhitzung im heißen Wasser- 
bad und der Wärmezufuhr im Wärmeschrank. 

Versuchstechnik: Kaninchen von 1500 — 2000 g und Meerschweinchen 
von 3 — 400 g Gewicht wurden intravenös 1 ccm Aufschwemmung einer 
1 ' Ose Typhuskultur injiziert. Am 8., 9. und 10. Tag nach e«folgter 
Einspritzung wurden die Tiere der Hitze ausuesetzt, also einem Termin, 
in dein das Blut als steril auzusehen war. In einer großen Reihe von 
Fälleu überzeugte ich mich zudem durch Blutentnahme aus dem Uhr 
in Mengen von 1 bis zu 2 ccm» daß in diesen Blutquantitäten tatsächlich 
keine Bakterien nachzuweisen waren. Die Temperatursteigerung der Tiere 
wurde durch lU—15 Minuten wahrendes öfteres Eintauchen in Wasser 
von 45—18 0 C erreicht. Zwei- bis viermal am Tage wurde diese Pro¬ 
zedur vorgenvimmen und sofort nach der letzten Erhitzung das Blut auf 
Bazillenbefimde untersucht. Von H Meerschweinchen, die dieser Behänd* 
Iimrr unterworfen wurden, blieben 4 am Lehen, von 5 Kaninchen kamen 
ebenfalls 4 davon. Die Temperatur der Kaninchen stieg im Durchschnitt 
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nach der Überhitzung um 3—4,5 0 C an. Untersucht wurde das Blut 
von 4 Kaninchen und 4 Meerschweinchen, indem das Blut mittels in die 
Carotis eingesetzter steriler Kanüle gewonnen und in der oben beschriebenen 
Weise mit flüssigem Agar vermischt wurde. Einige dieser Tabellen führe 
ich hier an: 

I. Kaninchen Nr. 162 hat vor 8 Tagen eine intravenöse Injektion 
von 1 ccm Aufschwemmung einer 1 / 10 Öse TyphusagarkuJtur erhalten. Am 
10. Tag erfolgte die Überhitzung im heißen Bad bei 45 — 47 0 C jedesmal 
10 Minuten in 4 Prozeduren. Nach der Herausnahme werden die Tiere 
gut abgetrocknet und in Heu gebracht. Die Temperatur stieg nach der 
letzten Erhitzung um 3,5° C. Am Abend des 10. Tages erfolgt die Blut¬ 
entnahme aus der Carotis; es werden im ganzen 8 Blutplatten gegossen. 
Auf 4 Platten werden noch spärliche Typhushazillen nachgewiesen. 

II. Kaninchen Nr. 12 hat vor 9 Tagen eine Injektion von Typhus- 
bazillen intravenös erhalten. Am 9. Tag erfolgte die Überhitzung bei 
46° C. Die Temperatur stieg nach der letzten Prozedur um 3° C an. 
Die sofort vorgenommene Blutentnahme ergibt bei 8 Blutplatten auf 
3 Platten noch vereinzelte Typbusbazillen. 

III. Meerschweinchen Nr. 100 hat vor 8 Tagen eine Injektion von 
Typhuskultur in die Jugularis erhalten. Die Blutentnahme nach 4 heißen 
Bädern am 8. Tag ergibt bei 4 Platten auf 3 Platten noch vereinzelte 
Typhusbazillen. 

IV. Kaninchen Nr. 185 hat vor 11 Tagen eine Injektion von Typhus¬ 
bazillen erhalten. Bei der am 11. Tage nach der Einspritzung vorgenom- 
nienen Blutentnahme erweist sich das Blut auch nach der viermaligen 
Überhitzung als steril. 

Es gelang so in 3 von 8 Fällen positive Bakterienbefunde im 
Blute nach der Erhitzung im heißen Wasserbad zu erbringen und 
zwar wurde einmal bei einem Meerschweinchen noch am 8. Tage 
nach der Injektion ein positiver Bakterienbefund erzielt und ebenso 
bei 2 Kaninchen am 9. und 8. Tage nach der Einspritzung. In 
allen diesen positiven Fällen wurden die Bazillen mit Hilfe kultu¬ 
reller und biologischer Untersuchungsmethoden als Typhuskeime 
identifiziert. 

In ähnlicher Weise wurde bei den Versuchen vorgegangen, 
die eine Überhitzung der Tiere im Wärmekasten bezweckten. Zu 
diesen Untersuchungen wurden noch 6 Tiere. 4 Kaninchen und 
2 Meerschweinchen, verwandt, von denen die Kaninchen mit Typhus¬ 
bazillen, die Meerschweinchen mit B. coli intravenös injiziert waren. 
I)ie Überhitzung wurde 2 —3 mal im Wärmeschrank bei einer 
Temperatur von im Durchschnitt 45 °C vorgenommen; die Tempe¬ 
ratur der Tiere stieg nach diesen Prozeduren um 2—3,5° 0. So¬ 
fort nach der letzten Überhitzung wurden die Tiere entblutet und 
das steril aufgefangene Blut mit flüssigem, auf 45 0 Ü abgekühltem 
Agar vermischt. Am 8. Tage nach der Injektion konnten noch auf 
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die Überhitzung hin bei dem einen Meerschweinchen spärliche Coli- 
bazillen im Blute konstatiert werden. Desgleichen gelang es bei 
2 Kanincheu am 8. und 9. Tage nach der Einspritzung noch Typhus- 
bazillen im Blute, nachdem die Erhitzung überstanden war, nach¬ 
zuweisen. 

Damit war der Beweis erbracht, daß durch Wärmezufuhr 
eine Ausschwemmung der Bakterien aus den Organ¬ 
depots erzwungen werden kann. In 6 von 14 Fällen gelang 
der Versuch, eine erneute Zufuhr der Bakterien aus den Organen 
zu ermöglichen, vollkommen; d. h. zu einer Zeit, in der das Blut 
sicher als keimfrei anzusehen war, wurden nach der Einwirkung 
der Überhitzungsprozeduren wieder Bakterien im strömenden Blute 
nacbge wiesen. 

Nach diesen Versuchen, die eine Reinfektion des Blutes infolge 
der erhöhten Körperwärme ergaben, würde man auf eine schädigende 
Wirkung der Temperatursteigerung schließen. 

Gewöhnlich werden nun Recidive beim Typhus nicht als die 
Folge einer neuen Infektion mit Typhusbazillen angesehen, aber 
wohl allgemein als Wiederholungen des ersten Krankheitsprozesses, 
abhängig von der ihm zugrunde liegenden Infektion. Psychische 
Erregungen und körperliche Überanstrengungen, Schädigungen, wie 
etwa verfrühtes Aufstehen und Diätfehler, werden als begünstigende 
Momente angenommen. Das Wesen des Recidivs macht aber eine 
Verschleppung der Keime ins Blut aus. 

In solchen Typhusrecidiven, die wir in gewisse Parallele mit 
diesen Experimenten stellen können, wurden von mir und anderen 
wiederholt die spezifischen Erreger im Blut gefunden. In 4 Fällen, 
in denen das Recidiv sich fast unmittelbar an den Fieberabfall an¬ 
schloß, wurden so zugleich mit der Steigerung der Körperwärme 
die spezifischen Bazillen im Blut nachgewiesen. Das Zeitintervall, 
das zwischen der ersten Krankheit und dem Beginn des Recidivs 
verläuft, ist meist von verschieden langer Dauer. Ich halte, nach¬ 
dem von Conradi und mir sogar bei normalen Temperaturen 
Typhusbazillen im Blut konstatiert wurden, ein ganz allmähliches 
Verschwinden der Typhusbazillen aus dem Blut für das wahr¬ 
scheinlichste. Ein Wiedereinbruch der Keime kann von den Depots 
aus jederzeit in geringen oder größeren Bakterienmengen stattfinden, 
zuweilen auch, ohne daß die kleinsten Zeichen eines Recidivs manifest 
werden. Die frisch eingedrangenen Bakterien werden jedoch meist 
bald von den vordem Recidiv erworbenen Immunsubstanzen vernichtet. 
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Somit dürfte dieser deletäre Faktor der Temperatursteigerung nur 
gering bewertet werden. 

Die lange Persistenz der Bakterien im Blut wie die Bakterien¬ 
befunde in den Organen steht im Gegensatz zu der Eigenschaft der 
Bakterizidie des Blutes. Die Annahme, die eine schließliche Ver¬ 
nichtung der Bakterien in den Organen annimmt, scheint mir daher 
berechtigter als die Hypothese, die einer ausschließlichen Zerstörung 
der Bakterien durch die Gewebssäfte das Wort gibt. 

Wie die Bakterien aus ihren Organdepots in die Blutbahn 
zurückfluten können, ist noch eine offene Frage. Eine Ausschwem¬ 
mung aus der Milz ist nicht wohl anzunehmen, da die Keime sich 
nach den Untersuchungen von Schwarz und anderen schon 
10 Minuten nach der Injektion außerhalb der Kapillaren in den 
Malpighi’schen Körperchen und der Milzpulpa vorfindet. Es 
müßte denn ein aktives Durchwachsen der Mikroben in die Kapillaren 
wahrscheinlich gemacht werden. Aus den Leberkapillaren, in denen 
die Typhusbazillen stets freiliegend entdeckt wurden, könnte ein 
Rücktransport ins Blut erfolgen. 

Für die klinische Praxis lehren diese Untersuchungen, daß durch 
Temperatursteigerungen infolge anderweitiger infektiöser Prozesse 
in der Typhusrekonvalenscenz der typhöse Prozeß durch den Ein¬ 
bruch der Keime aus den Organen wieder aufflammen kann, daß 
also neben anderen Faktoren die erhöhte Körperwärme an sich eine 
der Ursachen sein kann, die die Keime ins Blut zurückfluten läßt. 

Von einiger Bedeutung für die Hypothese von der Zweck¬ 
mäßigkeit der erhöhten Körperwärme schienen mir Unter¬ 
suchungen über die Antikörperproduktion nach Tem¬ 
peratursteigerungen zu sein. Untersuchungsmaterial lag zur 
Zeit des Beginns meiner Experimente über diesen Gegenstand 
nicht vor. 

Temperatursteigerung und Agglutininproduktion wmrde 
zunächst in mehreren Fällen in der Phase einer gleichmäßigen 
Höhe des Agglutiningehalts des Serums geprüft. Auch hier wurden 
von mir hauptsächlich Typhusbazillen zu den Versuchen verwandt, 
da ja die Fieberdebatten sich um den Typhus meist gedreht haben. 

Eine kurze Erläuterung der Phasen der Antikörperbildung muß 
ich vorausschicken. Vor der ungehemmten Tätigkeit der Antikörper 
liefernden Zellbezirke haben wir ein Latenzstadium zu unterscheiden, 
die negative Phase Wrights. in dein ein Teil der injizierten 
Zellen oder Gifte durch schon normal vorhandene, geringe Mengen 
von Antikörpern eine Bindung erfährt, in dem also im Serum kein 
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Agglutinin oder eine Verminderung der Normalagglutinine nach- 
zuweisen ist. Dies Latenzstadium dauert im Durchschnitt 3—8Ta«. 
Darauf folgt in gewöhnlich rapidem Anstieg die Agglutiniuproduktkn. 
die ihr Maximum durchschnittlich gegen den 10.—12. Tag erreicht. 
Hieran schließt sich der Abfall des Antikörpergehalts im Serum 
in einer Kurve an, die zunächst rapid, dann langsamer erfolgt und 
in ihrem zweiten Absatz eine kürzere oder längere Zeit auf gleich¬ 
mäßiger Höhe zu verlaufen pflegt. Ich habe diese Zeitkurven der 
Antikörperbildung nach Bakterieninjektionen, nach Einspritzungen 
tierischer Zellen und Fermente ebenso wie andere Autoren stets 
exakt verfolgen können. 

Nach dem Verlust des Nachweises der Antikörper im Serum 
ist aber keineswegs die Qualität der Bildung für die produzierenden 
Zellen verschwunden. Diese Zellen haben durch den spezifischen 
Reiz eine bestimmte Direktion erhalten, die sie zunächst im Über¬ 
maß. dann in abfallendem Verhältnis sezernieren ließ. 

Die Funktion dieser spezifischen Antikörperbildung wil d wieder 
aufgenommen oder gesteigert, sobald ein ihre Produktion begünsti¬ 
gender Reiz einwirkt. 

Im Stadium einer gleichmäßigen Höhe des Antikörpergehalts 
des Serums während des abfallenden Schenkels der Kurve wurde 
der Agglutinintiter bestimmt und die Erhitzungsprozeduren ein¬ 
geleitet. Die Bestimmung des Agglutiningehalts geschah makro¬ 
skopisch mittels des von Ficker angegebenenTyphusdiagnostikums 
und mikroskopisch im hängenden Tropfen. Für jeden Versuch 
wurden gleichzeitig Kontrollen angelegt. Die mikroskopische Methode 
diente einmal zur Kontrolle der makroskopischen und erwies sich 
zudem als geeigneter für die Austitrierung des Serums. 

Die Erwärmung der Tiere wurde im gut ventilierten Wärme¬ 
schrank oder im heißen Bad vorgenommen; die Temperaturen be¬ 
trugen im Durchschnitt nicht über 45 0 C. Die Wärme-Steigerung 
bei den Versuchskaninchen schwankte zwischen 1,5—3,5 0 C. Die 
Dauer der Überhitzung betrug 20—30 Minuten, dabei wurden die 
Tiere mehrmals am Tage den erhöhten Temperaturgraden im heißen 
Bad ausgesetzt. Im Wärmekasten wurden die Tiere 8--10 Stunden 
am Tage gehalten und diese tägliche Überhitzung 4—7 Tage fort¬ 
gesetzt. Eine kleinere Anzahl der Kaninchen starb im Verlauf 
dieser Prozeduren. Das Blutserum der Tiere wurde direkt vor der 
Überhitzung, sofort danach und einige Stunden später geprüft. Allen 
Tieren war vor einigen Wochen 1 ccm Kochsalzaufschwemmim? 
einer 1 Dse Typhusagarkultur intravenös injiziert worden. 
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Zur Erläuterung führe ich die Versuche in Tabellenform an : 


Tier- 

Nr. 

Dauer der Er¬ 
wärmung ! 

Agglutionstiter 

vorher ' uach . der Er ' 

warmung 

5 Stunden nach 
der Erwärmung 

11 

4 mal am Tage je 

20Min. i. heißen Bad 

1:80 

1:160 

•' 1 :160 

105 

do. 

1 :320 

1 :060 

1 :960 

14 

do. 

1 :200 

1:200 

1 :200 

19 

do. 

1 :400 

1 :400 

i 1:400 

88 

|4 TaerejeB—lOStd. 
im Wärmeschrank 

1:80 

1: 140 

1 : 140 

41 

do. 

1 : 300 

1 : 500 

1 : 500 

44 

do. 

1 : tili 

i 1 :200 

1 :400(!) 

10J 

7 Tage je 10 Std. 
im Wärmeschrank 

1 :400 

1 :1600 

1 : 1600 

12 

j do. 

1 : 40 

1:80 

1:80 


Aus diesen 9 Versuchen geht hervor, daß eine längerwährende 
Überhitzung von Kaninchen zu einer z. T. recht erheblichen Steige¬ 
rung des Agglutiningehalts führt. Diese Steigerungen betrugen etwa 
das Zwei- bis Vierfache des ursprünglichen Agglutininwerts. Doch 
braucht nicht in jedem Fall eine Erhöhung der agglutinierenden 
Kraft des Blutserums einzutreten, wie der Versuch bei Tier Nr. 19 
und Nr. 14 zeigt. 

Nachdem meine Versuche bereits abgeschlossen waren, wurden 
ähnliche Experimente von Fukuhara (27) vor einigen Wochen 
publiziert, der zu den gleichen Ergebnissen kam. Erwähnenswert 
erscheint mir noch, daß durch die Überhitzungsprozeduren Fuku- 
hara’s auch eine Erhöhung des bakteriziden Schutzwertes eintrat, 
trotzdem die Dauer der Überhitzungsprozeduren eine relativ kurze 
war. Eine weitere Möglichkeit, die Temperatur bei Versuchstieren 
zu erhöhen, lag in der Verwendung von Proteinstotten zur Injektion. 
Zu diesen Experimenten wurde nach dem Vorgang von M a t h e s (28) 
die Denteroalbnmose verwandt. Während gesunde Kaninchen auf 
die Einführung von 1 g Deuteroalbumose kein Fieber zeigen, 
reagieren gesunde Meerschweinchen auf die subkutane Injektion 
von etwa 0,5—1 g der Substanz mit Temperatursteigerung bis auf 
ca. 41,5—42 0 C. Gesunde Meerschweinchen, die vor etwa \ 4 Jahr 
mit Typhusbazillen injiziert waren, sich danach in der Phase der 
abklingenden Agglutinationsproduktion befanden, wurden zu diesen 
Injektionen herangezogen. Das Serum von (3 Tieren, die sämtlich 
eine erhöhte Temperatur nach der Injektion aufwiesen, wurde 0 
und 10 Stunden nach der subkutanen Einspritzung von 1 g Deutero¬ 
albumose geprüft. 
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Die Akrae des Temperaturanstieges wird, wie Mathes be¬ 
richtet, im Durchschnitt nach 5—6 Stunden erreicht, das Fieber 
hält, wovon ich mich überzeugen konnte, mehrere Stunden an. Die 
Ergebnisse dieser Versuche waren folgende: 

I. Meerschweinchen Nr. 62. Vor der Injektion Agglutiuadonstiter 
1 : 80. Nach der Iujektion 1 : 200. 

II. Meerschweinchen Nr. 40. Vor der Injektion Titerwert 1 : 40 . 
Nach der Injektion 1: 60. 

III. Meerschweinchen Nr. 133. Vor der Injektion Titerwert 1:20". 
Nach der Injektion 1: 200. 

IV. Meerschweinchen Nr. 10. Vor der Injektion Agglutinationstiter 
1 :80. Nach der Injektion 1 : 100. 

V. Meerschweinchen Nr. 59. Vor der Injektion Titerwert 1:100. 
Nach der Injektion 1 : 100. 

VI. Meerschweinchen Nr. 56. Vor der Injektion Titerwert 1:20". 
Nach der Injektion 1:400. 

Die Agglutinationsprüfuug des Serums wurde stets dann ab 
positiv notiert, wenn im makroskopischen Präparat ein deutlicher 
Niederschlag, wenn im mikroskopischen Bild eine gut erkennbare 
Häufchenbildung eingetreten war. Diese Experimente erwiom. 
daß nach Album oseninjektionen mit nachfolgende 
Temperatursteige ruiig in 4 von 6 Fällen ein Anstieg der 
Agg 1 uti ninkur ve zu verzeichnen war. In 2 Fällen waren 
sowohl 5 wie 10 Stunden nach der Einspritzung dieselben Agglutinin- 
werte wie vor derselben geblieben. Die Steigerung der Agglnri- 
nationsproduktion erreichte etwas geringere Grade wie die uadi 
der bloßen Wärmezufuhr im heißen Bad und im Wärmekasten. 

Doch dürften diese letzteren Versuche nicht vollkommen in deu 
Kähmen des Themas passen. Denn wir wissen, und ich konnte in 
früheren Arbeiten selbst einige Belege dafür bringen, daß Ände¬ 
rungen im Stoffwechsel, Hungern. Aderlässe, Injektionen differenter 
chemischer Substanzen eine Steigerung manchmal und manchmal 
auch ein Absinken der Antistoffe veranlassen können. 

Eine weitere Steigerung der Eigenwärme wurde durch den 
W ä r m e s t i c li nach dem von S a c h s und A r o nso h n (29 an¬ 
gegebenen Verfahren erzielt. 

Enter aseptischen Kautelen wurde bei Kaninchen an der Ver¬ 
einigungsstelle der Sutura sagittalis und der Sutura coronalis mit 
einem 7 nun Trepan das Schädeldach trepaniert, nach Spaltung der 
Dura die Piijurennadel ca. 1 mm seitlich vom Sinus longitudinal^ 
hinter einem oder öfter noch zwischen zwei in der Wunde sicht¬ 
baren. in den Sinus eiiiniündeiiden Gefäßen bis zur Gehirnbiei' 
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eingestochen. Danach wurde das trepanierte Knochenstück an seine 
Stelle gebracht und die Wunde geschlossen. Jn 7 Kaninchenver¬ 
suchen hielt ich mich, nachdem eine Reihe von Vorexperimenten 
vorausgegangen waren, genau an die Vorschriften von Sachs und 
Aronsohn; 4 von den Versuchstieren überstanden den Eingriff 
gut ohne irgendwelche wahrnehmbare Störungen. Die Temperatur 
der Tiere stieg um etwa 1—2 0 C an. Die Serumprüfungen wurden 
kurz vor dem Wärmestich und 20 Stunden später vorgenommen. 

I. Kaninchen Nr. 14. Agglutinationstiter vor dem Wärmestich 1 : 60. 
Nachher l : 200. 

I[. Kaninchen Nr. 26. Titer vor dem Wärmestich 1:100. Nachher 
1 : 100 . 

III. Kaninchen Nr. 88. Titer vor dem Wärmestich 1 :400. Nach¬ 
her 1:1200. 

IV. Kaninchen Nr. 70. Titer vor dem Wärmestich 1 : 1000. Nach¬ 
her 1 : 1500. 

Der Ausfall dieser Versuche lehrt, daß in 3 von 4 Fällen eine 
Erhöhung d es Agglutinationstit ers eintrat, die in 2 Fällen 
recht erheblich war, indem sie den ursprünglichen Wert 
um das Dreifache überst ieg. In einem Falle war keine Ein¬ 
wirkung zu konstatieren. Hinzufügen will ich noch, daß den 'l'ieren 
zwecks bakteriologischer Blutuntersuchung während des Fiebers 
größere Blutmengen (ca. 10—15 ccnu aus der Carotis entnommen 
wurden, um die Keimfreiheit des Blutes nach der vorgenommenen 
Operation zu prüfen. In allen 4 Fällen war das Blut steril. 

Die bisherigen Experimente berechtigten zu der Annahme, daß 
durch Temperaturerhebungen, die bei den Versuchstieren auf mannig¬ 
fache Weise künstlich erzeugt wurden, eine Steigerung der Agglutinin¬ 
produktion stattfand. 

Ein anderer Weg, um die Theorie von der Salubrität. gesteigerter 
Temperaturen experimentell zu stützen, wurde bei den folgenden 
Versuchen eingeschlagen, die bewiesen, daß durch Einwirkung 
hoher Temperaturen nicht nur eine stärkere, sondern 
auch eiiie schnellere Produktion der Agglut inine er¬ 
folgt. 

Vor dem Erscheinen der Antistoffe im Blut haben wir eine 
Latenzperiode, während der das injizierte Antigen die die 
Reaktionsprodukte liefernden Zellbezirke zur Produktion vorbereitet. 
Diese Latenzzeit schwankt bei der .Mehrzahl der Antikörper inner¬ 
halb ziemlich enger Grenzen: die Agglutinin« nach Bakterien- 
injektionen treten bei der subkutanen Infektion zumeist am 3. Tage 
auf (Stäubli) (30ebenso die Hämolysine bei intravenöser In- 

30 '“ 
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jektion der fremden Blutart (B ulloch (31), Sachs (32 1 ), einzelne 
Präzipitine erschienen nach 4—6 Tagen, Antiricin nach 6 Tagen 
im Blut. Bin gewisser Unterschied besteht nach der Wahl der 
Injekt ionsstelle ; so sind die hämolytischen Amboceptoren nach intra¬ 
venöser Injektion des artfremden Blutes durchschnittlich am .1 Tag 
nacli subkutaner Einspritzung erst am 8. Tage meist nachziuvtheo 
(B u 11 oc.h, Sachs, V e rf. (33;). 

Der Dang der Experimente war danach vorgezeichnet: E> 
mußte versucht werden, durch künstliche Temperatursteigerung bei 
Tieren direkt nach der Einverleibung der Bakterien eine Agsrla- 
tininbildung anzuregen, die früher nachzuweisen war als bei 
Kontrolltieren, die unter normalen Temperaturverhältnissen nach 
der Injektion gehalten wurden. 10 etwa gleichschwere Kaniu- 
dien wurden zu dem Ende mit 1 ccm Aufschwemmung einer 1 <>* 
Typhusagarkultur intravenös injiziert und 5 dieser injizierten 
Tiere in den Wärmeschrank bei einer Temperatur von 44 —4ö"f 
gebracht. Die Resultate waren folgende: 

I. Agglutinationstiter des erwärmten Kaninchens am 4. Tage nach 
der Injektion 1:200; der des Kontrolltores 1:20 angedeutet. 

II. Agghit Kations wert des erwärmten Kaninchens am 4. Tage naA 
der Injektion 1 :80: der des Kontrolltieres 1:20. 

II I. Agglutinationswert des erwärmten Kaninchens am 3. Tage nach 
der Injektion 1:2000; der des Kontrolltieres 1:1200. 

IV. Agglutinationstiter des erwärmten Kaninchens am 3. Tage nach 
der Injektion 1 :20; der des Kontrolltieres 1:20. 

V. Agglutinationstiter des erwärmten Kaninchens am 2. Tage nach 
der Injektion 1 : HO : der des Kontrolltieres 1:10 negativ. 

V L. Agglutinationstiter des erwärmten Kaninchens am 5. Tage nach 
der Injektion 1:1000 noch angedeutet; der des Kontrolltieres 1:K ! 

negativ. 

Aus diesen Untersuchungen geht einmal hervor, daß die In¬ 
kubationszeit vor dem ersten Auftreten der Agglutinine im Blut¬ 
serum die Zeit von 3 Tagen überschreiten kann; ich habe andere 
Fälle beobachtet, in denen erst am 7.. ja erst am 10. Tage nach 
intravenöser Injektion die Agglutininproduktion einsetzte. Weiter 
lehrten die Experimente, daß in 5 von 0 Fällen der Agglutinin- 
wert, des Serums bei den erhitzten Tieren meist ein etliehlich 
höherer war. als hei den Kontrollkaninchen. daß in zwei Fällen 
die Agglutininproduktion schneller bei den der Wärme ausgesetzteti 
'l iefen eintrat, als bei den unerhitzten Kaninchen. Wenn auch 
diese Zahl der Experimente eine relativ kleine ist. so glaube ich 
doch zu dem Schlüsse berechtigt zu sein, daß durch länger- 
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währende Einwirkung erhöhter Temperaturen nicht 
nur eine stärkere, sondern auch eine schnellere Pro¬ 
duktion der Agglutinine erfolgt. 

Und drittens: Nach dem vollständigen Verlust des Agglutinin¬ 
gehalts gelang es mir in 3 von 8 Fällen, die Antikörperbildung 
wieder anzuregen, wenn hohe Temperaturgrade längere Zeit auf 
die Tiere einwirkten. Diese Experimente waren im Sinne der 
Versuche meines Chefs, Geh. Rat von Leube, angestellt, der 
die Prüfung der Tenazität der Zellfunktionen sich zur Aufgabe 
gemacht und auch Experimente über die Regeneration von Anti¬ 
körpern z. T. mit positivem Erfolg angestellt hat. Genauere An¬ 
gaben hierüber finden sich in seinem im Oktober 1908 in New York 
in der Deutschen Ärztegesellschaft gehaltenen Vortrag. 

Auf Grund meiner Untersuchungen und Beobachtungen über 
die Beeinflussung des Ganges der Antikörperproduktion bin ich zu 
dem Ergebnis gekommen, daß Einwirkungen, welcher Art sie auch 
sein mögen, vor der ungehemmten Abstoßung der Schutzstoffe ins 
Blut und während ihrer Produktion weit leichter den Gang 
der Antikörperbildung modifizieren, die Bildung steigern oder herab¬ 
setzen, verlangsamen oder beschleunigen können, als die Beize, die 
nach dem Abklingen dieser spezifischen Zelltätigkeit einwirken. 

I. Kaninchen Nr. Hl mit negativem Agglutinationstiter bei einer 
Serum Verdünnung von 1:10 wird 5 Tage lang einer Temperatur von 
45 0 C im Wärmeschrank ausgesetzt. Die Versuohstechnik war die gleiche 
wie in den früheren Versuchen: die Tiere wurden 5—7 Tage je 10 bis 
12 Stunden der erhöhten Wärme ausgesetzt. Am Abend jeden Tages 
wurde das Blutserum des Tieres untersucht. Am 5. Tage nach der Er¬ 
wärmung betrug die Agglutinationsfähigkeit 1:40. 

II. Kaninchen Nr. 77, dessen Serum bei I :l keine Lläufchenbildung 
mehr zeigt, wird 7 Tage hindurch erhitzt. Danach Agglutinationstiter 
vou 1:20. 

III. Kaninchen Nr. 100, dessen Serum bei 1 : 1 nicht mehr aggluti- 
nierte, wird 5 Tage lang erhitzt. Danach Agglutinationswert 1:40 noch 
angedeutet, bei Verdünnung 1:20 vollständige Häufchenbildung. 

Die Kaninchen waren vor 1 bis 2 Jahren mit Typhusbazillen in¬ 
jiziert worden und in allen 8 Fällen war die Agglutinationsfähigkeit des 
Blutserums vor der Erhitzung vollständig oder fast vollständig ver¬ 
schwunden; nur in 3 Fällen trat eine .Regeneration der Agglutinin- 
bilduDg ein. 

Am eigenen Körper konnte ich diesen Einfluß der stärker ein¬ 
wirkenden Wärme auf die Antikörperregeneration studieren: Gegen 
Dysenterie durch Infektion, gegen Typhus durch Inokulation immun 
geworden, gelang es mir durch heiße Bäder die Agglutinations- 
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lähigkeit des Blutserums zu steigern. Vor den Bädern, die in einer 
Temperatur von fast 45 °C etwas über 10 Minuten an zwei auf- ' :r r 
einander folgenden Tagen genommen wurden, betrug der Aaglnti* * 
nationstiter gegenüber dem Shiga'sehen Dysenteriebacillus 1:10. t; 
nach den Bädern war der Agglutinationswert auf 1:40 gestiegen. 

Vorlier agglutinierte das Serum Typhusbazillen in einer Yerdüa- 
nung von 1:40 noch vollständig, nachher war eine Erhöhung des • ' 4 ' 
Titers auf 1 : 66 eingetreten. ^ 

Ich hatte die Einwirkung erhöhter Körperwärme aut' die Ag- -1 
glutininbildung deshalb einer ausführlicheren und genaueren Prü¬ 
fung unterworfen, weil die Versuchsmethodik bei Verwertung die>er - 
Reaktionsprodukte im Blutserum leicht zu handhaben war und t 
die mikroskopische wie makroskopische Agglutinationswertuuc 
sehr exakte, übereinstimmende Ergebnisse bot. ‘-f 

Die Agglutinine werden nun nach der fast allseitig anerkannten i; 
Anschauung der Immunitätsforscher nicht zu den eigentlichen 
Schutzstoffen des Blutserums gerechnet, sondern sie gelten als bloße 
Reaktionsprodukte auf Antigeninjektionen, denen eine klinisch 
wichtige diagnostische Bedeutung zukommt. Es waren danach die 
vorstehenden Versuche auf die echten Antikörper des Serums, auf i 
die Bakteriolysine. Antitoxine und Hämolysine speziell zu über¬ 
tragen. 

Die Antitoxine wurden bislang nicht in den Kreis dieser 
Untersuchungen gezogen, da die Versuchstechnik zu kompliziert 
und zeitraubend erschien. Überden Einfluß erhöhter Temperatur« 
auf die bakteriolytischen Immunkörper liegen Untersuchungen von 
Eukuhara vor. die nach Vollendung meiner Experimente pu¬ 
bliziert, wurden. In Übereinstimmung mit meinen Versuchen über 
Agglutinsteigerung durch erhöhte Temperaturen fand Eukuhara 
ebenfalls eine Steigerung der bakteriziden Kraft des Serums, wenn 
durch heiße Bäder eine erhebliche Temperaturerhöhung eilige- 
treten war. 

|)ie Erwärmung wurde dadurch erreicht, daß die. Kaninchen 
2 .5 Tage hintereinander täglich 8 —10 Minuten in heißes AIassev 

vnii ca. 43- 4K"(' gebracht wurden. Die Temperaturerhöhung da* 
nach schwankte zwischen 8.5—4.5° C. Das Blut wurde am Tage 
vi.r und am Tage nach der Behandlung entnommen und untersucht. 
Betrug /. B. der bakterizide Titerwert vor der Erhitzung 1:ISA 
so war er nach dem heißen Bad auf 1:250 gestiegen oder war 
der Titer verlier 1 : 150. so stieg er nach der Erhitzung auf 1:60 (1 
In 4 Fällen erzielte Eukuhara nach der angegebenen Versuchs- 
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methodik eine merkliche Vermehrung der bakteriolytischen Immun¬ 
körper nach den heißen Bädern. 

Die Experimente über die Hämolysinsteigerung nach 
der Einwirkung der erhöhten Körperwärme unterschie¬ 
den sich nicht in dieser Versuchsanordnung von den Versuchen 
über die Agglutininsteigerung. Wiederum wurden Kaninchen, denen 
gewaschene Hammel- oder Ochsenbluterythrocyten zur Hämolysin- 
erzeugung intravenös injiziert waren, verwandt. Die Tiere w-urden 
2—4 Tage je 20—30 Minuten im heißen Bade oder im Wärme¬ 
schrank tagelang bei durchschnittlich 45—47 0 C gehalten und vor 
wie nach der Erhitzung das Blutserum untersucht. Die Versuchs- 
technik des einzelnen Hämolysinversuches war die übliche: Zu lccm 
o" 0 sorgfältig ausgewaschener Binder- resp. Hammelblutemulsion 
wurde in fallenden Mengen inaktiviertes Serum der Versuchstiere 
und zu jedem Röhrchen je 0,1 ccm frisches Kaninchenserum als 
Komplement hinzugefugt. Stets wurde durch vorausgehende Kon- 
trolluntersuchungen festgestellt, daß nicht durch das zur Komplen- 
tierung benutzte Kaninchenserum allein Hämolyse eintrat. Die 
Lösung wurde nach zweistündigem Verweilen der Röhrchen im 
Thermostaten abgelesen. 

I. Kaninchen Nr. 25. 


Vor der Erhitzung:. Nachher. 


Ainbo- 

ceptor 

Kom- 1 
plement 1 

Blut 

Lösung 

Ainbo- 

eeptor 

Kom- j 
plement | 

Blut 

Lösung 

0.1 

0.08 

0.0} 

0.08 

0.01 

0,008 

O.i ;0.} 

| 0,1 

, rt ' 

n 

1 - 

! 

71 

1 " 

1 ccm 5% 
Ochsen- 
blu t 

vollst. 

V 

r 

Spur 

0 

0 

0.1 

0,03 

0.05 

0.03 

0,01 

0,008 

O.OOf) 

0,1 : 

71 

7* 

71 

r 

71 , 

1 ccm 5% 
Ochsen¬ 
blut 

rollst. 

i 

71 

” 

! . ” 

Spur 

0 

II. Kaninchen 

Nr. 73. 






Vor der Erhitzung-. 



Nach b e r. 


Ambo- 

ceptor 

Kom¬ 

plement 

Blut 

Lösung 

Ainbo- 

eeptor 

Kom¬ 

plement 

Blut 

Lösung 


0,05 

J,1 


vollst. 

oor> 

0.1 

vollst. 

0.03 

0.01 

0.008 

r 1 
r 

1 ccm o°o 

7* 

71 

0,03 

0.01 

0 0( )8 
() ()| i5 

71 

71 

1 ccm ’)" 0 r 

0,005 

0.003 

r 

Ochsen- 

Sriiir 


Oclisen- 

1 

blut 

op 111 

0 

0.003 


Wlut -■ 

0.001 

0,0008 

r 

7' 


0 

0 

O.OOl 

0.00! IS 

71 

Spur 

0 
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III. Kaninchen Nr. 54. 
Vor der Erhitzung:. 


Nachher. 


Ambo- 

ceptor 

i Kom¬ 
plement 

Blut Lösung 

Ambo- 

ceptor 

Kom¬ 

plement 

Blut 

Losung 

0,3 

0.1 

0.08 

0,05 

0,03 

0.01 

1 o. 1 

71 

n 

71 

" 

n 

vollst. 

Iccm5°/ ft ... K 
Hammel- 8tarker 
blut g 

) 0 

1 

0,3 

0,1 

0.08 

0.05 

0,03 

0,01 

! o,i 

77 

" 

71 

r. 

! " 

vollst. 

1 ccm 5*/o r 
Hammel¬ 
blut 

kaum 

IV. 

Kaninchen Nr. 104. 





Vor der Erhitzung*. 

6 Stunden nachher (am 3. Tage 

Ambo- 

ceptor 

Kom¬ 

plement 

| 

Blut Losung 

Ambo- 

ceptor 

Kom¬ 

plement 

Blnt 

Lösung 

0,1 

0,08 

0,05 

0,03 

0.01 

o’oos 

0,005 

o,. ! 

r> 

n i 

" i 

" i 

n 

71 \J 

vollst. 

1 ccm 5%| " 

Hammel- „ 

blut 

stärker 

0 

0,1 

0,08 

0,05 

0,03 

0,01 

0,008 

0,005 

0,1 

n 

77 

77 

n 

n 

* 

1 ccm 5% 
Hammel¬ 
blut 

1 

vollst 

0 

V. Kaninchen 

Nr. 71. 





Vor der Erhitzung-. 


Nachher. 


Ambo- 

ceptor 

Korn- i 
plement 

Blut Lösung 

Ambo- 

ceptor 

Kom- | 
plement 

Blnt 

Lösung 

0.3 

0,1 

0,08 

0.05 

0,03 

0,01 

0,1 

n 

71 

M 

11 

71 

vollst. 

1 ccm 5%: 

Ochsen¬ 
blut [J 

0 

0,3 

0,1 

0,08 

0,05 

0.03 

0.01 

0,1 

77 

" 

77 

71 
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Im ganzen verfüge ich über 9 Versuche, die die Einwirkung 
erhöhter Körperwärme auf die Hämolysinproduktion prüften. In 
7 Versuchen war eine solche Beeinflussung im Sinne 
einer Hämolysin Steigerung unkennbar, in 2 Experi¬ 
menten wurde eine Erhöhung der hämolytischen Fähigkeit des 
Serums nicht erzielt. Diese Hämolysinsteigerung wurde auch 8 
bis 10 Stunden nach erfolgter Erwärmung noch konstatiert; in der 
überwiegenden Mehrzahl der Fälle hielt jedoch diese Antikörper¬ 
steigerung nur in den der Erhitzung unmittelbar folgenden Stunden 
an. um nach 0—10 Stunden wieder auf den früheren Wert des 
Hämolysingehalts zu sinken. 

Die Steigerung betrug das etwa 3—4 fache des ursprünglichen 
Hämolysin wertes. 

Mit diesen Experimenten stimmen erst kürzlich von Lis- 
sauer (34) gemachte Angaben überein, in denen die Versuchs¬ 
technik den von mir verwerteten Versuchsbedingttngen entsprach. 
Doch war die Dauer der Überhitzungsprozeduren bei L iss au er 
eine wesentlich kürzere. In allen 6 Fällen zeigten bei L iss au er 
die hämolytischen Eigenschaften des Blutserums eine deutliche, 
zum Teil sogar eine sehr erhebliche Verstärkung. Diese Erhö¬ 
hungen des hämolytischen Serumtiters betrugen etwa das 4 fache 
des ursprünglichen Wertes. Lissauer schloß aus seinen Experi¬ 
menten, daß durch die Erwärmung des Körpers die Antikörper 
vermehrt würden, wodurch auch die Art und Weise, wie das Fieber 
den Körper beeinflußt, erklärt werden könne. 

Auch für die Hämolysinbildung konnte analog der Einwirkung 
der erhöhten Körperwärme auf die Produktion der Agglutinin« 
festgestellt werden, daß bei zwei zu gleicher Zeit mit Erythro- 
cytenemulsion injizierten Tieren dasjenige, das direkt nach der Ein¬ 
spritzung längere Zeit erhitzt wurde, auch schneller und in stär¬ 
kerem Maße Hämolysine bildete als das nicht erhitzte Tier 

Von besonderem Interesse erschien mir zum Schluß noch die 
Aufgabe, die ko m p 1 e t i e r e n d e K ra ft n o r m a 1 e n 8 e r u m s 
nach länger währender Überhitzung der Versuchstiere 
einer Prüfung zu unterziehen. Ihn Teil dieser Untersuchungen ') 
wurde bereits an anderer Stelle veröffentlicht. 

Ausgewachsene, kräftige Kaninchen, bei denen vor dem Erhitzen 
der Komplementgehalt genau bestimmt war, wurden einige Tage lang 
jedesmal etwa 6 bis 8 Stunden lang im Wärmekasten hei Temperaturen 

1) Lüdke, Zur Kenntnis der Komplemente. Habil.-Sehr. Wiirzbnig l‘i07. 
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von 40 45 0 gehalten. Die Temperaturen der Tiere wurden kurz vor 

dein Versuch und nachher gemessen. Nach der Überhitzung wurde der 
Koniplementgehalfc des Serums wiederum bestimmt. Zur Lösung wurde 
Ochseiihlut. als Amboceptor 0.005 ccm inaktiviertes, auf Ochsenbiut ein- 
gestelltes Kaninchenserum verwandt. 

I. Graues, kräftiges, 1280 g schweres Kaninchen. 
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Tn anderen Versuchen wurden die Tiere 4 — 5 mal je 30—20 Minuten 
bei etwa 45” C gehalten und nach der letzten Erhitzung der Komplement* 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über die Bedeutung der Temperatursteigerung für die Antikürperproduktion. 449 


gehalt bestimmt. Die Temperatursteigerung bei den Kaninchen schwankte 
zwischen 1,5 und 3° C. 

II. Schwarzes, kräftiges Kaninchen, 1850 g schwer. 


Vor der Erhitzung. Nachher. 
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III. Grauweißes, 1700 ^ schweres Kaninchen. 
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IV. Weißes, 

1580 g schweres 

Kaninchen. 


Vor der Erhitzung. 
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Die Versuche, durch Temperatursteigerungen im Laufe von auf¬ 
einanderfolgenden Tagen den Komplementgehalt von Kaninchen zu 
beeinflussen, führten zu «lern Endergebnis, daß iin allgemeinen n ic.ht 
z u ii b e r m ä ß i g e T e m j» e r a t u r s t e i g e r u n g e n ei n e g ering- 
gradige Steigerung des Kom p 1 em entgeha 11 s er kenn en 
ließen, während bei zu hohen Erhitzungen der Tiere der Kom¬ 
plementgehalt meist sank. Die Steigerungen <b*s Komplementgehalts 
waren im großen und ganzen keine sehr erheblichen, immerhin noch 
aber erkennbare: kleinere Schwankungen in der Komplementmenge 
waren an den einzelnen Erhitzungstagen zu konstatieren. 

Im ganzen kamen 12 Tiere zur l’ntersuchung: alle Überstunden 
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die fortgesetzten Erwärmungen, die sich bis zu 9 Tagen ausdehnten. 
Daß zu hohe Temperaturgrade den Komplementgelialt lierahsetzeo 
konnten, bestätigten mir 2 Experimente, in denen die Tem^ratar 
der Kanineben durch zu unvorsichtige Erhitzung bis 46" 0 ge¬ 
stiegen war und eine — wenn auch nicht beträchtliche - Ab¬ 
nahme des Komplementgehalts festzustellen war. 

Iu 6 Fällen war eine ausgesprochene Komplementsteicrmnur 
bei erhöhter Körperwärme zu finden, während in 4 anderen Fällen 
eine Komplementzunahme ausblieb oder nur sehr geringfügig’ war. 
so daß sie den positiven Ergebnissen kaum zugezählt werden konnte. 

In 2 Fällen, in denen die Überhitzung durch eine viertägige, 
vorausgehende Hunger per io de kombiniert war, wurden eben¬ 
falls keine Komplementsteigerungen konstatiert. 

In einem weiteren Fall, in dem der Wärmestich hei einen 
Normaltier ausgeführt war. konnte eine geringe Komplemeiitzuiwlnne 
entdeckt werden, desgleichen trat in 3 Fällen nach Injektionen von 
Deuteroalbumose Komplementzufluß ein. 

Ich glaube nach diesen Experimenten zu dem Schluß berechtigt 
zu sein, daß Temperatursteigerungen mit einer Er¬ 
höhung des Komplementgehalts im Blutserum in der 
Mehrzahl der Fälle einhergehen. 

Nach der Ehrl ich’.sehen Anschauung erkennen wir iu den 
Jmmunitätsreaktioneii nur die .Reproduktion gewisser Vorgänge des 
normalen Stoffwechsels; die Ehrlich'sehe Theorie legt den Haupt- 
liaehdruek auf den Sekretionsprozeß der die Reaktionssubsnuudi 
liefernden Zellen, der durch Infektion oder Immnnisation eine latente 
Protoplasmaqualität in exzessive Wirkungsäußerung setzt. 

Überschauen wir jedoch die experimentell gewonnenen Tat¬ 
sachen, die einzelne Erscheinungen des Immunisierungsprozesses 
mit Stoffwechselvorgängen in Parallele bringen, so finden wir mir 
wenig beachtenswertes .Material. Die Versuche beschränkten sich 
darauf, mittels relativ grober Schädigungen die Resistenz des Or¬ 
ganismus za steigern oder herabzusetzen. Einige dieser Experi¬ 
mente seien hier angeführt. 

(' a n al i s und M a r p u r g <> (.>5) konnten eine Abnahme der Resistenz 
durch Hungerulassen, Peruice und Alessi (36) dasselbe durch Wasser- 
entziehung nachweiseti; Jnuhert und Pasteur (37), Lipari <3bt, 
(j i b i e r (oh). E r n st. (4<t) stellten einen ungünstigen EinHuC der Erhöhung 
oder Herabsetzung der Temperatur fest; Charrin und Roger (41 > 
konnten die gegen Anthrax sehr widerstandsfähigen Hatten durch stärkste 
Ermüdung infolge Luufenhisseus in der Tretmühle schwachen; nach 
Lode (47) wirkte eine an und für sich nicht letale Dosis von Milzbrand 
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auf entfiederte Hühner und geschorene Ratten, die einem heftigen Luft¬ 
strom ausgesetzt waren, tödlich. Ferner wurde eine Herabsetzung der 
"Widerstand^ aft durch Darreichung von Giften wie Chloralbydrat, Opium 
und fortgesetzte Alkoholgaben nachgewiesen. 

Eine kleinere Zahl von Arbeiten beschäftigte sich mit der Ein¬ 
wirkung differenter Reize auf die Antikörperproduktion. 

L iss au er stellte eine hemmende Wirkung der Abkühlung auf die 
immunisatorischen Hämolysine des Blutserums fest, während er anderer¬ 
seits eine Erhöhung der hämolytischen Fähigkeit nach Erwärmungen kon¬ 
statierte. Graziani (43) prüfte den Einfluß der umgebenden Temperatur 
und des kalten Bades auf die Erzeugung der Agglutinine bei typhus¬ 
immunisierten Tieren und fand, daß die Temperatur der Umgebung einen 
bedeutenden Einfluß auf die Bildung von agglutinierender Substanz für 
den Typhusbazillus seitens des tierischen Organismus ausübt, indem die 
niedrigen Temperaturen von -j- 2 0 und -)- 3 0 sie begünstigen, und daß 
der Gehalt des Blutserums an diesen beachtenswerte Verminderung zeigt 
in gleichem Maße als die Temperatur ansteigt. Fukuhara fand wiederum, 
daß eine vorübergehende Zunahme der bakteriziden Kraft und des Agglu¬ 
tiningehalts nach müßiger Abkühlung statt fand. Nach Erwärmung zeigten 
die agglutinierenden Fähigkeiten wie die bakteriziden des Serums eine 
m er k I i c h e V erm e h r u n g. 

Uber den Einfluß des Alkohol* unterrichteten ebenfalls einige Ex¬ 
perimente. L a i t i n e n (44) fand bei seinen Versuchen keine Differenzen 
gegenüber der bakteriziden Kraft des Serums normaler Tiere. Thomas 
und Abbot und .Berge y (4f>) sahen ein Verschwinden der Alexine bei 
alkoliolvergifteten Tieren. F r i e d b e r g e r (4b) fand bei chronisch alkoholi¬ 
sierten Tieren die Bildung von (holeraambuceptoren ziemlich bedeutend 
herabgesetzt, eine einmalige Alkoholdosis hatte dagegen günstigen Einfluß 
auf die Produktion dieser Stoffe. 0. F r a e n k e 1 (47) sah sowohl von 
einmaligen Dosen wie von öfterer Alkoholdarreicliung einen günstigen 
Einfluß auf die Bildung spezifisch bakteriolytischer Stoffe nach Injektionen 
sowohl von Cholera- wie von Tvphusbazillen. Trommsdorff (4<S) fand, 
daß kl eine Alkoholdosen auf den Prozeß der Antikörperbildung be¬ 
günstigend wirkten, denselben Befund konstatierte Fukuhara. Der¬ 
selbe Autor stellte auch eine Vermehrung der Agglutinine und der bak¬ 
teriziden Substanzen nach Injektionen von Hundeniilz- und Hundeleber¬ 
extrakt fest. 

Die Einwirkungen längerwährender Nabrungsentzielning, gesteigerter 
Wärmezufuhr und größeren Blutverlusten auf den Komplementgehalt 
des normalen Blutserums wurden von mir (4b) einer eingehenden Prüfung 
unterzogen. Ebenso prüfte ich den Komplementgehalt nach künstlich 
erzeugten Autointoxikationen, wie Diabetes, Ikterus und Nephritis und 
fand vielfach Schwankungen in der Komplementproduktion. 

So ist die Antikörperproduktion in ihren einzelnen Phasen 
mannigfachen Schwankungen unterworfen, die in Steigerungen und 
Absinken des Gehalts an spezifischen Reaktionssubstanzen auf die 
Einwirkung thermischer, physikalischer und chemischer Reize be- 
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stehen. Zn diesen Reizen, die die Antikörperbildung und -entstdiung 
beeinflussen, gehörte auch die Temperatursteigerung. 

Meine Untersuchungen über Anti körpergeh alt des 
Blutserums nach Erhöhung der Körperwärme führten 
zu dem Ergebnis, daß durch Wärmezufuhr von außen, 
durch Erregung des Wärmezentrums und durch In¬ 
jektion chemischer Substanzen, die eine erhöhte Tem¬ 
peratur bewirken, die Antikörperbildung angeregt, 
beschleunigt, gesteigert und wenn die Produktion 
von Schutzstoffen abgeklungen, in geringem Grade 
wiederhervorgerufen werden kann. 

Berechtigen uns nun diese Ergebnisse anzunehmen. daß durch 
die erhöhte Körperwärme die Antikörper auch in Infektionen beim 
Menschen vermehrt sind, daß wir darin einen neuen Beweis für 
die Salubrität des Fiebers zu sehen haben? 

Zunächst dürfen wir keineswegs den Tierversuch ohne allen 
Vorbehalt auf pathologische Verhältnisse beim Menschen übertragen. 
Meist ist bei Infektionen der Reiz im Vergleich zu den Abwehr- 
bewegungen nur mäßig ausgesprochen, so daß alle Sch u tz vor rieht u n tren 
in Tätigkeit gesetzt werden, um eine Verbreitung des schädliche» 
Keims oder der Gifte möglichst einzuschränken. Im Tierversuch 
überwiegt gewöhnlich der gesetzte Reiz die Summe der zurzeit 
mobilen und mobil zu machenden Ab Wehrkräfte; ein mehr oder 
weniger vollkommener Aufbrauch dieser tritt ein und bewirkt eine 
tiefergehende Störung in der Regulation der Leistungsbilanz. 

Ferner ist die Versuchsanordnung zur künstlichen Erzeugung 
von Fieber bei Tieren der Fieberentstellung beim Menschen keines¬ 
wegs in Parallele zu setzen. Denn beim Fieber aus inneren Ur¬ 
sachen heraus ist der Kern des Körpers am wärmsten, wie Eu¬ 
rer rieht bemerkt, und von hier aus strömt die Wärme in er¬ 
höhter Menge nach außen ab. Im Wärmekasten dagegen tritt die 
Wärme-Stauung von der Peripherie her an den Körper heran und. 
um die natürliche Körperwärme aufrecht zu erhalten, arbeitet der 
Organismus mit allen ihm zu Gebote stehenden Kräften, die der 
Wärmeabfuhr dienen. 

Die Temperatiirsteigerung braucht zudem nicht in jedem Falle 
eine Erhöhung der Antikörperwerte im Gefolge zu buben. Ver¬ 
einzelte Fälle lehrten, daß auch im Tierexperiment unter günstigen 
Ycrsuehsbedingungen diese Steigerung der Antikürperpioduktion 
ansldeibeu kann. Vorbedingung für die Zunahme der Antikörper 
ist die Disposition der produzierenden Zellen; bei einer funktionellen 
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Insufficienz, sei sie primär gegeben oder durch fortgesetzte, schädi¬ 
gende Reize gesetzt, kann die Fähigkeit, Antikörper in gesteigertem 
Maße zu produzieren paralysiert werden. So in der Agone fieber¬ 
hafter Erkrankungen, so in einzelnen Kollapszuständen. In dieser 
Richtung sind die Versuche lehrreich, die nach lange fortgesetzten 
oder zu intensiven Einwirkungen hoher Temperaturen ein Sinken 
der natürlichen fermentativen Kräfte (Komplemente) zeigten. 

Weiter war zu bedenken, ob die Temperaturerhöhung an sich 
nicht mit Prozessen verbunden war, die auf die Antikörperbildung 
im Sinne einer Vermehrung der Antikörper einwirken konnte. Die 
Zahl und die Zusammensetzung der Leukocyten konnte bei der 
künstlichen Fiebererzeugung derart modifiziert sein, daß auf einen 
Zusammenhang der gesteigerten Antikörperproduktion mit der Ände¬ 
rung in den Leukocytenverhältnissen zu schließen war. In der 
Tat zeigte sich bei Kaninchen und besonders bei Meerschweinchen, 
die über 41 0 C erwärmt wurden, eine Verminderung der Leukocyten. 
Speziell die polynucleären Zellen waren an Zahl herabgesetzt. 
Danach war der Schluß möglich, daß ein Zerfall von Leukocyten 
und ein Freiwerden von Antikörpern aus denselben die Ursache 
der gesteigerten Antikörperproduktion nach erhöhter Körperwärme 
sein konnte. Solange wir jedoch nicht genügend über die Bildungs¬ 
stätten der Antistoft'e aufgeklärt sind, können wir auch die Leuko¬ 
cyten nicht als ausschließliche Träger derselben anerkennen. Und 
immer muß bei allen Leukocytenuntersucliungen. sowohl den Zalil- 
wie den Mischungsverhältnissen, beachtet werden, daß nur die 
externen Gebiete des Körpers der Untersuchung zugänglich sind, 
daß in den blutbereitenden Organen ein Affiux von Leukocyten 
stattfinden kann. Der maximalste Reiz, die Hauptneubildung findet 
in den Zentralstätten statt, im strömenden Blut, werden nur die 
vorhandenen Schutzstolle gebunden. Vom klinischen Standpunkt 
aus müssen wir allerdings der günstigen Wirkung der Leukoevtose 
neben der Wirkung der erhöhten Körperwärme eine bedeutsame 
Holle für den Verlauf der Infektion einräumen, denn diejenigen 
Erkrankungen, bei welchen es zu einer ausgesprochenen Leuko- 
cytose kommt, pflegen einen günstigeren Verlauf zu nehmen als 
andere, bei denen diese Erscheinung fehlt. 

Schon bei der Schlußfolgerung früherer Versuche, die häufiger 
ergaben, daß*Tiere bei Überwärmung im Thermostaten oder durch 
den Hirnstich manche Infektionen besser als die Konfrontiere über¬ 
wanden, erhob sich die Frage: Liegt das Wirksame beider Ein¬ 
grifte lediglich in der Veränderung der Temperatur oder in der 
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Erhöhung' der Oxydationen? Dieselbe Frage stellt sich am Schliß 
unserer Untersuchungen ein. In der Antikörperproduktion sehen 
wir, der Ehrlich’schen Vorstellung folgend, eine Reproduktion 
von Stoffwechsel Vorgängen. Wir fanden weiter, daß Eingriffe ver¬ 
schiedenster Natur, die die Stoffwechselvorgänge alterierten. auch 
auf die Antikörperbildung einzuwirken vermochten. Danach er¬ 
schien die Annahme, daß die durch die Überwärmung verursachte 
Steigerung der Oxydationen mit einer Steigerung der Antikörper- 
bildung einhergehe, in gewissem Maße gerechtfertigt. Man könnte 
sich vorstellen, daß infolge des erhöhten Eiweißzerfalls im Fieber 
auch eine gesteigerte Abstoßung und Freiwerden spezifisch wirk¬ 
samer Seitenketten stattfände. 

Die Steigerung des Eiweißzerfalls ist allerdings für den Wärme 
stich noch nicht mit vollster' Sicherheit erwiesen. Und zudem ist 
die Steigerung der Verbrennungen bei der Überhitzung im Thermo¬ 
staten und beim Wärmestich eine relativ geringe. Näher liest 
daher die Vorstellung, den salutären Einfluß derTemperatursteigernnz 
an sich zuzuschreiben, zumal diese die intensivste der auf die 
verschiedenen Eingriffe folgenden Erscheinungen ist. 

Wenn auch die Fieberzustände beim Menschen komplizierterer 
Natur sind, um eine entscheidende Antwort auf die Frage zu geben: 
Erfolgt eine Antikörpersteigerung, die salutäre Wirkungen ausiik 
durch die erhöhte Körperwärme? — die Versuche am Tier er¬ 
gaben jedenfalls in der überwiegenden Mehrzahl der Fälle eine 
bejahende Antwort. Und man ist in Analogie mit diesen Versuchen 
vielleicht berechtigt, anzunehmen, daß durch die erhöhte Körper¬ 
wärme auch die Antikörper in Infektionen vermehrt sind, daß darin 
ein neuer De weis l’iir die Salubrität des Fiebers gegeben ist. 

Weitere Untersuchungen weiden sich damit, zu beschäftig 
haben, die Steigerung der Antikörper durch erhöhte Körperwärme 
auch beim Menschen nachzuweisen, für diese Steigerung eine ein¬ 
wandfreie Deutung zu geben und die Beziehungen der Ferment- 
Produktion zur erhöhten Wärme, die schon von Aronsolin und 
B lumentlia 1 iöi in Angriff genommen wurde, genauer zn studieren 
Versuche über Steigerung der Antikörper beim künstlich erhitzten 
Menschen sind bereits von Geh.-Kat v. Leube angestellt. 

Daß nicht in jedem Fall Antikörpersteigerung als Folge er¬ 
höhter Körperwärme einzutreten braucht, wurde bereits betont. In 
einzelnen Infektionen werden überhaupt Beziehungen zwischen 
Antikörperbildung und Temperatursteigerung öfter vermißt. IHe 
Agglutininbildung und Produktion bakterizider Substanzen ist bis- 
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weilen während der Fieberdauer nicht vorhanden und tritt dann 
erst in der Rekonvalescenz oder bei einem Eecidiv auf. Somit 
braucht die AntikOrperkurve nicht vom Krankheitsverlauf und 
Fieber abhängig zu sein; die turmartige Erhebung fallt einmal in 
■die Temperaturakme, ein anderes Mal in die Entfieberung oder in 
die Rekonvalescenz. 

Und endlich braucht die bloße Steigerung der Menge 
der Antikörper bei erhöhter Körperwärme nicht allein das 
Wesen des salutären Vorganges auszumachen. Eine gleich be¬ 
deutungsvolle Rolle für den salutären Einfluß spielt die Steige¬ 
rung der Bindungsmöglichkeit zwischen Antigen und pro¬ 
duziertem Antikörper. Hierüber stehen zurzeit noch exakte Unter¬ 
suchungen aus. 

Würden weitere Untersuchungen über die Wirkung der erhöhten 
Körperwärme auf die Antikörperbildung die Ansicht befestigen, daß 
in der Temperatursteigerung infolge der vermehrten Produktion 
der Schutzstoffe ein salutärer Faktor des Fiebers zu sehen ist, so 
ergäben sich hieraus einige praktische Winke für die Therapie 
fieberhafter Erkrankungen. Eine Einschränkung der therapeutischen 
Verwertung der Antipyretika folgte ja bereits der auf klinischen 
Beobachtungen und theoretischen Erwägungen gegründeten An¬ 
schauung von der Gefahrlosigkeit des fieberhaften Prozesses. Daß 
die Bildung von Antistoffen durch die antipyretische Behandlung 
nicht geschädigt wurde, bewiesen schon die Versuche von Lemaire 
und Schütze. 

Der heilsameEinfluß heißerBäder und von Schwitz¬ 
prozeduren mag vielleicht auch in der durch die erhöhte Körper¬ 
wärme bedingten Vermehrung der Schutzstoffe in einer Hinsicht 
seine Erklärung finden. In Bädern von 40 °C steigt die Tempe¬ 
ratur in 10 Minuten etwa um 1 0 an, im Bad von 45 0 G steigt sie 
in 10 Minuten auf 39 — 40°. Daß nach solchen heißen Bädern eine 
Neubildung der Antistotfe angeregt werden kann, dafür sprechen 
meine Tierversuche, dafür sprechen ferner die beiden Selbstversuche, 
in denen nach dem heißen Bad eine stärkere Agglutininmenge im 
Blutserum fest gestellt wurde. 
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XXIV. 


Aus der medizinischen Klinik in Gießen 
(Direktor: Prof. Moritz). 

Experimentelles zur Lehre von der Perknssion der 

Brustorgane. 1 ) 

Von 

F. Moritz und W. Böhl. 

(Mit 3 Abbildungen.) 

Die nachfolgend mitgeteilten Versuche sind zu einer Zeit ge¬ 
macht worden, als die Frage, wie weit sich die Resultate der Herz¬ 
perkussion mit denen der orthodiagraphischen Herzbestimmung 
deckten, uns besonders beschäftigte und unser Interesse für die 
Bedingungen, welche die Perkussion am Thorax findet, belebte. 

Es ist orthodiagraphisch nachgewiesen, daß die perkussorische 
Darstellung der gesamten Vorderfläche des Herzens sowohl mit 
stärkerer (Moritz und Dietlen) als auch mit leisester Perkussion 
gelingt (Goldscheider, Curschmann und Schlayer). Dies 
mußte die Frage nahe legen, ob für diese technisch verschiedenen 
Methoden doch dieselben physikalischen Bedingungen in Betracht 
kämen, oder ob sie vielleicht auf verschiedenartigen Vorgängen 
fußten. 

So bezweifelt B. Simons, 2 ) daß leiseste Perkussion bis in die 
Tiefe dringe, wo der von Lunge überdeckte Herzrand liegt, wäh- 

1) Es sind über 2 Jahre verflossen seit die hier beschriebenen Untersuchungen 

Rohrs ange 9 tellt wurden. Ich habe über dieselben 1007 auf dem 24. Kongreß 
für innere Medizin in Wiesbaden gelegentlich einesA urtrages von Goldscheider 
über Herzperkussion schon kurz berichtet. Inzwischen sind einige einschlägige 
Arbeiten, vor allem jüngst eine solche von Gold scheid er (dieses Archiv Bd. 94 
p. 480ff.) erschienen. Wir sind auf letztere im Text nicht mehr eingegangen, 
zumal kaum Differenzpunkte zwischen unseren und G o 1 dscheider’s Ergebnissen 
bestehen. In der vorliegenden Form haben wir unser Manuskript im Mai 1908 
abgeschlossen. Moritz. 

2) Deutsches Archiv f. klin. Med. Bd. 88 p. 209. 
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rend man dies für stärkere Perkussion doch wohl allgemein an¬ 
nimmt. 

Er stellt daher die dem Verständnis, wie uns scheint, schwer 
zugängliche Hypothese auf, daß es sich „bei der allerleisesten 
Perkussion überhaupt um keine wahrnehmbaren Wirkungen in 
die Tiefe, sondern um die Perkussion und Auffassung feinster, ganz 
oberflächlicher Spannungsdifferenzen“ handle, „die solide Massen 
in einer elastischen Umgebung bewirken“. 

Bei Weil 1 ) findet sich die Angabe, daß die perkussorische 
Erschütterung von der Anschlagstelle am Thorax aus höchstens 
6 bis 7 cm in die Tiefe reiche. 

Da auf die Thoraxwand selbst ca. 2 cm an Dicke zu rechnen 
sind, so erstrecke sich selbst bei starker Perkussion die Erschütte¬ 
rung nur auf 4—5 cm in die Lunge selbst hinein.*) Diese An¬ 
gaben fußen auf seiner Beobachtung, daß die relative Leberdämp- 
fung nicht weiter, als bis dahin nachzuweisen sei, wo die Lungen¬ 
schicht zwischen Leber und Brustwand 4 bis 5 cm betrage. Die 
Notiz, daß die „akustische Wirkungsphäre“ der Perkussion für die 
Lunge der Tiefe nach ca. 5 cm ausmache, findet sich von da an 
vielfach in der Literatur wiederholt. In der von Weil gegebenen 
Auslegung, daß die perkussorische Erschütterung der Lunge über¬ 
haupt nur bis dahin reiche, ist sie indessen a priori durchaus 
unwahrscheinlich. Den Beweis ihrer Unrichtigkeit konnten wir 
experimentell führen. 

. Wir haben uns zunächst bestrebt, eine in physikalischer Hin¬ 
sicht dem Lungeugewebe vergleichbare Struktur künstlich herzu- 
stellen, mit der sich Versuche leichter als mit dem natürlichen 
Gewebe anstellen ließen. 

Bullar 3 ) bat sich zu diesem Zwecke eines Gelatine$chaum> 
bedient, den er durch Schlagen in Erstarrung begriffener Gelatine 
erhielt. Auch JVIay und Linde mann 4 ) haben mit einer ähn¬ 
lichen Masse gearbeitet. Es gelingt leicht durch Schlagen einer 
10 % GeJatineJösung mit einer Flaschenbürste einen feinblasigen 
Schaum herzustellen, der der Lungenstruktur wohl vergleichbar 
ist. Zweckmäßig setzt man der Gelatinelösung noch Formol (auf 
1 1 Gelatinelösung etwa 50 ccm 40% Formalinlösung) zu, um eine 

l i Handbuch der topographischen Perkussion 2. Aufl. 1880 p. 6. 

2, 1. e. p. 42. 

Hi St. BnrthoJuiu. Iiosp. Kep. XIX 18S4; cit. in Yirch.-Hirsch's Jahresber. 

1>84 I p. 20 S. 

4) Deutsch. Arch. f. klin. Med. Bd. f>8 p. 115. 
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Rärtung zu bewirken» so daß die Gelatine sich später beim Er¬ 
wärmen nicht wieder löst. Ein Zusatz von Karbolwasser (auf 1 1 
Gelatinelösung etwa 10 ccm Acid. carbolic. liquefact.) verhütet sicher 
ein Verschimmeln der Gelatine. 

Füllt man einen solchen Schaum noch vor dem Erstarren in 
ein weites und relativ sehr langes Glasrohr ein, so läßt sich zeigen, 
daß auch ganz leise Erschütterungen, die weit geringer als die 
leiseste Perkussionserschütterung sind, sich bis ans andere Ende 
der Röhre fortsetzen. Die Versuchsanordnung war folgende: In 
das untere Ende einer 4 cm weiten und 70 cm langen Glasröhre 
wurde ein haselnüßgroßer Ballon aus dünnem Kondomgummi ein¬ 
gesetzt, der nach dem Prinzip der König’sehen empfindlichen 
Flamme durch einen Gummischlauch mit einer Gasflamme in Ver¬ 
bindung stand. Die Röhre wurde mit dem oben beschriebenen 
Schaum so gefüllt, daß der Ballon an dem unteren Ende der senk¬ 
recht gestellten Röhre ohne die Glaswand zu berühren, ganz von 
dem Schaum umhüllt wurde, während der Schaum das obere Ende 
der Röhre mit einer flachen Kuppe überragte. 

Ein auf diese Kuppe aus 2 cm Höhe auffallendes Gewicht von 
0,05 g brachte die Flamme deutlich zum Zucken. Es gelang über¬ 
haupt nicht mit dem Finger so leise aufzuklopfen, daß nicht jedes¬ 
mal ein stärkeres Zucken der Flamme eingetreten "wäre. Es wurde 
die Erschütterung freilich auch bei Klopfen auf das Glasrohr selbst 
bis zum Gummiballon fortgepflanzt. Doch war unverkennbar, daß 
das Aufleuchten der Flamme beim Klopfen auf den Schaum stärker 
war, als wenn unmittelbar das Glasrohr selbst gleich stark er¬ 
schüttert wurde. Der Schaum selbst pflanzte also die minimale 
Erschütterung auf alle Fälle durch seine ganze Länge hindurch fort. 

Die Tatsache, daß auch leiseste Perkussion sich weithin durch 
eine dem Lungengewebe ähnliche Struktur fortbewegt, ließ sich 
noch auf andere Weise dartun. Stellt man aus Gelatineschaum 
Zylinder von verschiedener Höhe und verschiedenem Durchmesser 
her, so besitzt jeder dieser Körper einen Perkussionsschall von 
gewisser Höhe. Je größer die gesamte Masse des Zylinders ist, 
um so tiefer ist der Ton. 

Es ließ sich nun zeigen, daß ein Zylinder, beispielsweise von 
20 cm Höhe und 20 cm Durchmesser, bei leisester Perkussion die 
gleiche Tonhöhe hatte, wie bei starker Perkussion. Es mußte also 
auch die leiseste Perkussion die ganze Masse des Zylinders bis 
auf 20 cm in die Tiefe in Bewegung gesetzt haben. 

Analogieschlüsse von diesen Versuchen auf die Verhältnisse 
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in den Lungen liegen nahe. Es war aber doch notwendig, Doch 
mit Lungengewebe selbst Versuche zu machen, das immerhin mit 
solchem Gelatineschaum nicht identisch, in erster Linie nicht so 
starr wie dieser ist. 

Legt man unter oder zwischen die Lappen einer aufgeblasenen 
Kalbslunge kleine Apparate, die schon durch leise Erschüttern!)? 
zum Tönen gebracht werden können, und perkutiert möglichst leise 
die Lungenoberfläche, so kann man sich leicht überzeugen, daß die 
Erschütterungswellen sich bis zu dem Apparat fortpflanzen. Wir 
benutzten eine kleine Kapsel, in der die Feder von der Un¬ 
ruhe einer Taschenuhr so befestigt war, daß sie schon bei leiser 
Erschütterung gegen eine andere Metallfeder anschlug. Das so 
hervorgerufene Klingeln wurde durch einen mit der Kapsel ver¬ 
bundenen Gummischlauch zum Ohre fortgeleitet. Wir haben den¬ 
selben Apparat in einen Gelatineschaumzylinder eingeschmolzen. 
so daß er sich 8 cm unter der Oberfläche befand und auch hier 
bei leisestem Beklopfen ein Tönen des Apparates erhalten. 

Wintrich (Virchow’s Handbuch der spez. Path. u. Therap. 
V, 1 p. 45) hatte gefunden, daß durch starke Perkussion des Schlüssel¬ 
beins die ganze Lunge bis zur Basis in Erschütterungen versetzt 
wird, die er an der Leiche nach Herausnahme der Bauchorgane 
mit der Hand am Zwerchfell fühlen konnte. Bei diesem Versuche 
kann man allerdings den Einwand machen, daß ein wesentlicher 
Teil der Erschütterung durch den knöchernen Brustkorb fortgeleitet 
worden sei. 

Wir haben eine empfindlichere Versuchsanordnung gewählt, in¬ 
dem wir den oben beschriebenen Gummiballon durch eine Traclie- 
otomiewunde in die Trachea der Leiche eines Erwachsenen ent¬ 
führten, dort etwas aufbliesen und mittels eines Gummischlauches mit 
einer Gasflamme verbanden. Schon bei leiser Perkussion des Thor,« 
wurde ein Zucken der Flamme beobachtet, auch wenn die perlet- 
tierte Thoraxstelle nicht über der Lagerungsstelle des Ballons, 
sondern seitlich oder oben gewählt wurde. 

War es schon bei diesem Versuche unwahrscheinlich, daß eine 
Erschütterung des knöchernen Thorax eine wichtigere Rolle spielt, 
so dürfte folgender Versuch noch eindeutiger sein. Eine Kalbs¬ 
lunge wurde nach Entfernung des Herzbeutels nnd Herzens von 
der Trachea aus aufgeblasen und nun das Organ in aufgeblasenem 
Zustande mit einem Gipsmantel umgeben. Zuvor waren zwei der 
genannten kleinen Gummiballons so zwischen die Lungenlappen 
eingelegt worden, daß der eine in der Furche lag, die durch die 
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Vena cava sup. gebildet wird, während der andere zwischen den 
beiden Unterlappen sich befand. Die Ballons waren dabei allseitig 
von Lungengewebe umgeben und lagen nicht der Gipswand an. 
Nach Erstarren des Gipses wurden zwei Fenster in den Gipsmantel 
geschnitten, das eine am linken Oberlappen, das andere am rechten 
Unterlappen. Es ließ sich an diesem Präparate zeigen, daß man 
jeden der beiden Ballons, die man entsprechend mit einer emp¬ 
findlichen Flamme verbinden konnte, von jedem der beiden Fenster 
aus in Erschütterung versetzte, auch wenn man nur leiseste Per¬ 
kussion an wandte. Die Lunge lag bei diesen Versuchen der Gips¬ 
wand dicht an. Eine Fortleitung der Erschütterung durch die 
Gipswand selbst war aber ausgeschlossen, da, wie oben angegeben, 
die Gummiballons die Wand überhaupt nicht berührten und ja 
auch gar nicht auf die Gipswand selbst, sondern auf die in den 
Fenstern freigelegte Lunge perkutiert wurde. Die direkte Per¬ 
kussion der Gipswand gab keinen oder nur einen sehr geringen 
Ausschlag der Flamme. Am stärksten war der Ausschlag, wenn 
die Lunge in einem der beiden Fenster in stark aufgeblasenem 
Zustande, also bei positivem Innendruck, perkutiert wurde. Die 
weiteste Entfernung zwischen Fenster und Ballon, nämlich zwischen 
dem Fenster über dem linken Oberlappen und dem zwischen beiden 
Unterlappen liegenden Ballon betrug bei der gewählten Versuchs¬ 
anordnung 17 cm. 

Aus den angeführten Versuchen darf man den Schluß ziehen, 
daß auch bei leiser Perkussion die Erschütterung sich durch die 
ganze Lunge fortsetzt und daß es nur genügend feiner Apparate 
bedarf um diese Tatsache zu demonstrieren. 

Mit dem Nachweis einer solchen Totalerschütterung der Lunge 
durch leiseste Perkussion scheint indessen eine neue Schwierigkeit 
für die Erklärung der Phänomene bei der Herzperkussion zu ent¬ 
stehen. Muß es unter diesen Umständen auf den ersten Blick doch 
möglich erscheinen, daß man von jedem Punkt des Thorax aus, 
sofern er nur überhaupt über der Lunge gelegen ist, einen nach 
Höhe, Stärke und Klangfarbe immer gleichen Perkussionsschall 
erhält, da man ja, gleichgültig, ob die Lungenschicht, auf die man 
klopft, dünn oder dick ist, von dieser aus doch immer die ganze 
Lunge erschüttert. Dieser Einwurf basiert aber, wie sich bei ge¬ 
nauerem Zusehen ergibt, auf einer falschen Voraussetzung. Man 
nimmt mit ihm an, daß die Perkussionserschütterung sowohl in der 
Richtung des Perkussionsstoßes, als auch in einer von dieser ab¬ 
weichenden Richtung sich gleich stark fortpflanze. Diese Annahme 
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ist aber, wie gleich noch näher auszuführen sein wird, unrichtig. 
Tatsächlich setzt sich die Perkussionserschütterung in der Richtung 
des Perkussionsstoßes am stärksten fort, in seitlicher Bichtnng aber 
wesentlich schwächer und zwar offenbar um so schwächer, je größer 
der Winkel ist, den die seitliche Richtung mit der des Perkussions- 
stoßes bildet Man setzt allerdings also auch von einer Stelle mit 
verhältnismäßig dünner Lungenschicht, z. B. von der Gegend der 
relativen Herzdämpfung aus, die ganze Lunge in Bewegung, aber 
man erschüttert sie nicht so stark, als es der Fall ist, wenn maD 
direkt über größeren Schichten der Lunge perkutiert. Im letzteren 
Falle muß also — immer eine gleich starke Perkussion voraus¬ 
gesetzt — der lautere Schall entstehen. 

Als Beweis für die stärkere Fortpflanzung des Perkussions¬ 
stoßes in gerader Richtung kann schon ein Versuch Zamminers 
(in Seitz: Auskultation und Perkussion derRespirationsorgane. Er¬ 
langen 1860, p. 36) herangezogen werden, der unter Wasser ge¬ 
brachte lufthaltige Lungenstückchen bei Perkussion der Oberfläche 
des Wassers durch Auftreten eines tympanitischen Schalles dann 
nachweisen konnte, wenn sich das auf die Wasseroberfläche gelegte 
Plessimeter senkrecht über den Lungenstückchen befand. Befand 
sich das Lungenstückchen nur um einen Zoll seitwärts von der 
senkrechten Perkussionsrichtung, so trat kein tympanitischer Schall 
auf. Die Tiefe, bis zu der ein Lungenstückchen sonach aufgefunden 
werden konnte, betrug je nach der Größe desselben 4 bis 8 Zoll. 

Freilich läßt sich dieser Versuch Zamminer’s nicht ohne 
weiteres auf die Verhältnisse am menschlichen Thorax übertragen. 
Denn erstlich handelt es sich in dem Versuche Zamminer s im 
Gegensatz zur lufthaltigen Lunge um ein sehr dichtes Fortpflanzung- 
medium für die Erschütterung, nämlich um Wasser, zweitens aber 
ist die Wasseroberfläche für eine isolierte Erschütterung am 
Orte des Plessimeters offenbar besonders geeignet, während die 
weit starrere Thoraxwand bei Beklopfung an einer umschriebenen 
Stelle viel melir als Ganzes schwingen und eine Ausbreitung der 
Erschütterung auch auf die Nachbarschaft der Perkussionsstelle 
begünstigen wird. 

Für diese Verhältnisse kommen folgende weiteren von uns an- 
erstellten Versuche in Betracht. 

Eine hölzerne Trommel von 22 cm Durchmesser und 12 cm 
Höhe war zur Hälfte mit Gips ausgegossen, derart, daß die Ober¬ 
fläche des Gipses eine schräg ansteigende Ebene bildete. Der höchste 
Punkt der Gipsoberfläche lag ' 2 cm unter dem oberen Bande der 
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Trommel, der tiefste 11,5 cm von dem oberen Trommelrand entfernt. 
Über der Trommel war eine straff angezogene Gummimembran ge¬ 
spannt, so daß ein keilförmiger Luftraum entstand, der eben durch 
die Gummimembran abgeschlossen war. An einer solchen Trommel 
läßt sich nun nur mit großer Mühe bei ganz kurz auftreffenden 
starken Perkussionsstößen die Stelle der dünnsten Luftschicht er¬ 
kennen, und zwar nicht dadurch, daß der Perkussionsschall hier 
weniger laut oder im ganzen höher als an anderen Stellen wurde, 
sondern nur daran, daß hohe, metallisch klingende Obertöne im 
Schalle auftreten. Die Gesamtschwingungen der abschließenden 
Gummimembran einerseits und andererseits wohl auch eine relativ 
sehr starke seitliche Ausbreitung der Perkussionserschütterung in 
der die Trommel erfüllenden Luft beseitigen die Vorherrschaft der 
direkt unter der Perkussionsstelle gelegenen schwingenden Luft¬ 
schicht. 

Dies ändert sich aber sofort, wenn man die Trommel nicht mit 
Luft sondern mit dem oben beschriebenen Gelatineschaum füllt, im 
übrigen, wie vorher, mit der straff gespannten Gummimembran über¬ 
zieht und nun perkutiert. Jetzt ergibt sich, daß über der dickeren 
Gelatineschicht derPerkussionsscliall lauter ist, als über der dünneren, 
so daß die Stelle der dünnsten Gelatineschicht nunmehr viel leichter 
durch Perkussion ermittelt werden kann. Es liegt dies offenbar 
daran, daß die Schaumgelatineschicht der seitlichen Fortpflanzung 
der Erschütterung weit hinderlicher ist, als bloße Luft, so daß die 
individuelle Schallbeschaffenheit der speziell in der Perkussions¬ 
richtung gelegenen erschütterten Massen mehr hervortritt. Es zeigt 
sich dies auch daran, daß der Perkussionsschall über den dünneren 
Gelatineschaumschichten nicht nur leiser, sondern auch höher als 
über den dickeren Schichten ist. Der Gelatineschaum begünstigt 
also trotz seines kontinuierlichen Zusammenhanges das Auftreten 
getrennter Schallbezirke und diese Beobachtung dürfen wir wohl 
auch auf das Lungengewebe zur Erklärung der analogen an diesem 
zu beobachtenden Erscheinungen übertragen. 

Wir fügen den eben beschriebenen noch einige andere in gleicher 
Richtung liegende Versuche an. 

Füllte man eine Trommel von der genannten Größe vollständig 
mit Schaumgelatine an und brachte in derselben einen kleinen mit 
einer empfindlichen Flamme verbundenen Gummiballon so an. daß 
er etwa 4 cm von der Peripherie und 6.f> cm von der Oberfläche 
der Gelatinemasse entfernt war, so erhielt man bei leisester Per¬ 
kussion der Oberfläche zwar stets ein Zucken der Flamme, aber 
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die Zuckung wurde stärker, wenn man sich dem Ballon näherte 
und war derart viel stärker, wenn man gerade über dem Ballon 
perkutierte, daß so die Stelle gefunden werden konnte, unter der 
sich der Ballon befand. Also wieder die Erscheinung, daß die Er¬ 
schütterung sich deutlich am besten in der Richtung des Per¬ 
kussionsstoßes fortpflanzt. 

Schneidet man sich aus erstarrtem Gelatineschaum würfelförmige 
Stücke, so erhält man bei Perkussion derselben von allen Seiten 
her einen gleich hohen Schall. Formiert man aber rechteckige 
Stücke, die in einer Dimension länger sind als in den beiden anderen, 
so war bei Perkussion in der längeren Dimension der Schall tiefer, 
als bei Perkussion in den kürzeren Dimensionen. Die Richtnne 
der Perkussionserschütterung beeinflußte also wiederum den Ge¬ 
samtcharakter des Schallphänomens. Es stimmt dies überein mit 
einem Versuche Zamminer’s (1. c.), der bei Perkussion einer 
ovalen Kapsel fand, daß die Perkussion in der Richtung des Längs- 
durclimessers einen tieferen Schall gab als in der des Querdurch¬ 
messers, und diese Erscheinung im gleichen Sinne deutete. 

Ein weiterer Versuch ahmte die Verhältnisse nach, wie sie 
speziell bei der Herzperkussion liegen, und stellte in gewissem 
Sinne eine Umkehrung des weiter oben beschriebenen Za mm in er¬ 
sehen Versuchs dar. 

Es wurden solide (zylindrische) Gelatinestücke in größere ans 
Gelatineschaum gebildete Zylinder in verschiedener Tiefe ein¬ 
gebettet. Die Größe der eingebetteten Stücke betrug 5 cm in der 
Höhe und 5 cm im Durchmesser und die Schaumschicht über ihnen 
betrug 1, 2 und 4 cm. Sie waren so gestellt, daß ihre Grundfläche 
der als Perkussionsfläche dienenden Grundfläche der Schaumzylinder, 
in die sie eingebettet waren, parallel stand. Bis zur Tiefe von 
2 cm ließ sich der Sitz dieser unter dem Schaum verborgenen und 
nicht etwa schon durch das Tastgefühl wahrnehmbaren Stücke fest¬ 
stellen. Bei 4 cm unter der Oberfläche liegenden Stücken war die 
Lokalisation durch Perkussion nicht mehr möglich. Würde man 
die eingebetteten Stücke größer genommen haben, so ist nach Maß¬ 
gabe der oben angeführten Zammin er’sehen Versuche anzunehmeD. 
daß sie sich auch in größerer Tiefe noch geltend gemacht haben 
würden. 

Endlich noch eine letzte, trotz scheinbar anderer Natur auch 
noch hierher gehörige Beobachtung. Bildet man einen größeren 
Zylinder aus Gelatineschaum und perkutiert von der Mitte der 
kreisförmigen Oberfläche nach dem Rande zu, so nimmt, auch bei 
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streng gleich gehaltener Perkussionsstärke die Schallstärke ab. 
Die Erklärung für diese Erscheinung sehen wir in folgendem. Von 
dem Perkussionspunkte gehen radienförniig nach allen Seiten Er¬ 
schütterungslinien aus. Auf diesen Linien nimmt die Stärke der 
Erschütterung aber um so mehr ab, je mehr ihre Richtung von 
der des Perkussionsstoßes abweicht. Die die Perkussionsrichtung 
in kleinen Winkeln schneidenden Richtungen sind mit stärkeren 
Erschütterungen erfüllt, als die Richtungen mit größeren Winkel¬ 
abweichungen. Bei punktförmig gedachtem Perkussionsaufschlag 
würden also die wirksamsten Erschütterungen in einem relativ spitz¬ 
winkligen Kegel liegen, dessen Spitze eben der Perkussionspunkt ist. 
Von diesem wirksamsten Erschütterungskegel geht um so mehr ver¬ 
loren, je mehr man sich mit der Perkussion dem Rande des 
Schaumzylinders nähert (s. Fig. 1). 

Für. l. 


y 
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Ein Schaumzylinder mit der Oberfläche ab werde in p perkutiert. Die 
Erachütternngsquantitäten in den seitlichen Richtungen mögen sich, die in der 
Perkussiousrichtung = 100 gesetzt, wie die angeschriebenen Zahlen verhalten. 
Es ist ersichtlich, daß hei Verlegung des Perkussionspunktes an den Rand — 
es kann zu diesem Zwecke ein Zylinder mit der Oberfläche pc in p perkutiert 
gedacht werden — die Summe der Erschütterungsquantitäten wesentlich ab- 

nehmen muß. 

Das Gemeinsame in all den angeführten Beobachtungen ist 
darin zu sehen, daß die Gelatineschaummasse die Fortsetzung der 
Perkussionserschütterung in seitlichen Richtungen weniger be¬ 
günstigt, als es bei bloßer Luft der Fall ist. Dadurch können in 
der Gesamtmasse des Gelatineschaumes je nach Lage des Per¬ 
kussionspunktes ceteris paribus recht verschiedene Gesamtquantitäten 
von Massenbewegung entstehen. Fs wird über einem mit solcher 
Gelatinemasse gefüllten Raum einen oder mehrere optimale Punkte 
für den Perkussionsaufschlag geben, von dem aus man die größte 
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Quantität von akustisch zur Wirkung kommender Massenbewegnog. 
i. e. den lautesten Schall erhält. Eine Verlegung des Perkussions- 
aufschlages von diesem Punkte weg führt theoretisch zu einer Ver¬ 
minderung der Schallintensität, wenn auch die tatsächliche Per¬ 
zeption des Unterschiedes durch unser Ohr eine gewisse Größe 
desselben voraussetzt. Groß werden diese Unterschiede in der 
akustisch wirksam werdenden Massenbewegung, wenn man sich 
mit der Perkussion dem Rande des Schaumkörpers nähert Die 
Gründe dafür wurden soeben angeführt. Sie werden aber auch 
groß, wenn sich relativ nahe unter dem Perkussionspunkte in der 
lufthaltigen Masse solide Stücke eingelagert finden. Denn dieselben 
unterbrechen die wirksamsten die Perkussionsrichtung in spitzen 
Winkeln schneidenden Erschütterungslinien. 

Um die. hier entwickelte Auffassung noch näher zu erläutea 
wollen wir noch zwei theoretisch in Betracht kommende Grenzfalle 
erörtern. 

Wir wollen uns einen Thorax vorstellen, bet dem der Per¬ 
kussionspunkt, beispielsweise eine Stelle eines Interkostalraums. 
durch radienförmig angebrachte starre Stäbe mit den übrigen 
Punkten der Thoraxinnenwand versteift wäre. Diese im Perkussions¬ 
punkt zusammenlaufenden Stäbe sind voneinander unabhängig zu 
denken. 


Bei einer derartigen Einrichtung ließe sich die relative In¬ 
tensität der Perkussionserschütterung nach den verschiedenen durch 
die Stäbe gegebenen Richtungen hin bestimmen. Wenn wir in 
Fig. 2 die Stärke der Perkussionserschütterung in der Richtung pa 
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des Stoßes mit der Strecke p « bezeichnen, so würde die Perkussions¬ 
erschütterung in der Richtung pb die Größe p ß, in der Richtung 
pc die Größe p y usw. haben, d. h. sie würde die Größe der ent¬ 
sprechenden Sehnen eines Kreises besitzen, dessen Durchmesser 
durch pa gegeben ist. Denn die in den seitlichen Richtungen 
wirksam werdende Komponente des Perkussionsstoßes wird nach 
dem Gesetz von dem Parallelogramm der Kräfte gefunden, indem 
man die Kraft in eine mit der seitlichen Richtung zusammenfallende 
und eine (unwirksame) auf die seitliche Richtung senkrechte Kom¬ 
ponente zerlegt. Fällt man also von a auf die seitlichen Rich¬ 
tungen Senkrechte, so werden von diesen seitlichen Richtungen 
Stücke abgeschnitten, deren Größe im Vergleich zu pa der in seit¬ 
licher Richtung wirksam werdenden Stoßkraft entspricht. Nach 
einem bekannten Lehrsatz der Geometrie liegen aber die Spitzen 
von rechtwinkligen Dreiecken, denen die Hypotenuse gemeinsam 
ist, in der Peripherie eines Kreises, in dem eben diese Hypotenuse 
den Durchmesser bildet. 

Diesem einen gedachten Grenzfall, mit völlig starrer Ausfüllung 
des Thorax durch Stäbe, der zu einer sehr starken Behinderung 
der seitlichen Fortpflanzung der Perkussionserschütterung führen 
würde, steht nun ein anderer gegenüber, in dem der Inhalt des 
Thorax durch einen höchst kompressiblen Körper, nämlich durch 
Luft gebildet würde. Hier würden die seitlichen "Wirkungen der 
Perkussionserschütterung nur wenig geringer sein als in der Rich¬ 
tung des Perkussionsstoßes selbst. Denn in einem geschlossenen, 
mit Luft gefüllten Hohlraum müssen sich Dichtigkeitsänderungen, 
wie sie durch die Perkussion erzeugt werden, von jedem Punkte 
aus alsbald ohne große Intensitätsänderuug jedem anderen Punkte 
mitteilen. Bezeichnet in Fig. 3 wieder p« die Größe der Erschütte¬ 
rung in der Perkussionsrichtung, so würden die Erschütterungs¬ 
größen in .den seitlichen Richtungen pb. pc usw. annähernd gleich 
groß ausfallen, oder durch die entsprechenden Radien eines mit p« 
um p geschlagenen Kreises dargestellt werden. 1 ) 

Die Verhältnisse über dem mit lufthaltigem Lungengewebe ge¬ 
füllten Thorax liegen zwischen diesen beiden Grenzfällen. Der 
Luftgehalt der Lunge begünstigt die seitliche Ausbreitung der Per¬ 
kussionserschütterung, das Lungengewebe selbst aber, als feste 

1) Nach den jüngsten interessanten rntersuchuiitfeii (t o 1 d s c h e ider's 
(dieses Archiv Bd. ( .H p. 50-Sff.j scheint bei leisester Perkussion die Vor¬ 
herrschaft der Perkussionsrirhtun^ für die Srhallirebuug auch in einem bloß mit 
Luft gefüllten Ilohlraunie eine ausgesprochene zu sein. 
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und doch in sich verschiebliche Masse, wirkt bevorzugend auf di? 
Wirksarawerden des Perkussionsstoßes in der Perkussionsrichtung 
und den dieser nabe liegenden Pichtungen. Es ist also wesentlich 
die Anfüllung des Thorax mit Lungengewebe, welche die perkus- 
sorische Abgrenzung und Auffindung von soliden Organen oder 
Verdichtungen auch dort ermöglicht, wo sie der Thoraxwand nicht 
unmittelbar anliegen. Die physikalische Eigenart des Longen¬ 
gewebes bringt es demnach mit sich, daß die Erschütterung der 
Gesamtmasse der Lungen, obzwar sie an sich auch bei leisester 
Perkussion immer erfolgt, ceteris paribus doch stärker ausfällt und 
mithin auch lauteren Perkussionsschall bedingt, wenn sie über 
dickeren Lungenschichten geschieht, als wenn die Perkussion über 
einer dünneren Lungenschicht ausgeführt wird (relative Herz- und 
Leberdämpfung usw.). 

Fig. 3. 
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Eine besondere Komplikation für die Perkussionsverhältnisse 
des Thorax, die wir bisher nur nebenbei berührt haben, liegt in 
dem Vorhandensein der Thoraxwand, als einer relativ starrer 
Schale, welche die Brusteingeweide umgibt. Ganz abgesehen vor 
der primären Miterschütterung, welche die Thoraxwand aut kleinere 
oder größere Strecken in der Nachbarschaft der Perkussionsstelle 
erfährt, ist es eine Konsequenz unserer vorher entwickelten Auf¬ 
fassung von der bei der Perkussion in der Regel erfolgenden Alit- 
Schwingung der ganzen Lunge, daß auch die ganze Thoraxwand 
bei der Perkussion in Mitschwingung gerät. Zustande kommt der 
Perkussionsschall am letzten Ende überhaupt nur durch die Schwin¬ 
gungen der Thoraxwand, welche der Form, Geschwindigkeit nn>! 
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Stärke nach freilich durch den Inhalt des Thorax ganz wesentlich 
mitbestimmt werden. Theoretisch wäre es denkbar, daß man einem 
leeren Thorax auf künstlichem Wege dieselbe Schwingungsform 
gäbe, die er annimmt, wenn man z. B. über einer großen Kaverne 
perkutiert. Es müßte dann selbstverständlich auch der gleiche 
Schall wie bei einer Kaverne zustande kommen. Es dürfte der 
Vergleich mit der Platte eines Telephons, die ja auch den ver¬ 
schiedensten Schwingungsformen sich anpaßt und entsprechend ver¬ 
schiedene Schallerscheinungen hervorbringt, nicht ganz unzutreffend 
sein. 1 ) 

Da Schallwellen Luftschwingungen sind, so können sie feste 
Teile nicht einfach durchsetzen, wie etwa Lichtwellen durch ein 
durchsichtiges Medium dringen. 

Selbst wenn der Perkussionsschall primär im Innern des Thorax 
entstände, was eine ganz unzutreffende Vorstellung ist, so würde 
er doch nur an unser Ohr gelangen, indem er die Brustwand in 
gleichartige Schwingungen brächte. Das tatsächliche Geschehen ist 
so aufzufassen, daß die Perkussion erstens die Brustwand in Schwin¬ 
gungen von bestimmter Frequenz, Form und Amplitude' bringt. 
Dadurch würde, wenn der Thorax leer wäre, ein Schall von be¬ 
stimmter Höhe, Klangfarbe und Stärke entstehen. Die Perkussions¬ 
erschütterung wird zweitens aber auch auf den Thoraxinhalt aus¬ 
geübt. Dessen Schwingungen interferieren mit den primären Wand¬ 
schwingungen und modifizieren so dieselben. Das Ergebnis dieser 
Interferenz ist es, das für den wirklich entstehenden Perkussions¬ 
schall maßgebend wird. 

1) Die kürzlich von Plesch (Deutsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 93 Heft 1/2) 
vertretene Auffassung, daß der Perkussionsschall lediglich im Plessimeter ent¬ 
stehe und nur durch Resonanz von seiten des Thorax verstärkt werde, erscheint 
uns unhaltbar. Ein schwingender Körper holt aus einem Resonator nur solche 
Töne heraus, die ihm selbst zukominen. Die tiefen Perkussionstöne am Thorax 
können aber unmöglich dem Plessimeter beigelegt werden. 
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Aus der medizinischen Klinik zu Straßburg i. E. 

(Direktor: Prof. Moritz) und 
aus dem hygienischen Institut zu Straßburg i. E. 

(Direktor: Prof. Förster). 

Über Ammoniakausscheidnng aus dem Munde von 

Urämikern. 

Von 

Dr. Tiedemann, Oberarzt im Feldart.-Rgt. 51. 

früher kouimand. zur roed. Klinik 
und 

Dr. Keller, Assistenzarzt der Frauenklinik Straßburg. 

früher Yolontärarzt des hygienischen Instituts. 

In seiner Monographie über die Bright’sche Nierenkranken | r 
berichtet Frerichs (1), daß er sowohl bei kranken Menschen, ah 1 >: 
auch bei Tieren, denen nach Exstirpation der Nieren Harnstoff in 1 u 
das Gefäßsystem injiziert war, den Ammoniakgehalt der eispirierten 1 v 
Luft zu oft wiederholten Malen nachgewiesen“ habe-, „gerötetes i 
feuchtes Lackmuspapier wurde in dem Lüftstrom von Mund und 1 l; 
Nase in kurzer Zeit gebläut, ein mit Salzsäure befeuchteter Stab 1 , 
entwickelte in demselben mehr oder minder dicke Nebel.' Auf 1 

Grund dieser Beobachtungen entstand seine Theorie, daß als l'v* 1 
Sache der Urämie die Umwandlung des im Blut angesammelten l 
Harnstoffes zu kohlensaurem Ammoniak innerhalb des Gefäßsystems \ 
unter Einwirkung eines Fermentkörpers zu betrachten sei. \ 

Der Nachweis von Ammoniak in der Exspirationsluft wurde 
später bestätigt. B enling (2) und Thiry(3) wiesen mit sehr 
empfindlichen Beagentien auf Ammoniak, mit Neßler’s Reagens und 
Hämatoxylin schon in der Atemluft Gesunder Ammoniak nach. 
Eine Vermehrung fand Beul in g (2) außer bei Urämie bei ver¬ 
schiedenen anderen Krankheiten, auch bei Caries der Zähne. 

Mit diesen Befunden war jedoch noch nicht bewiesen, daß 4a> 
in der Atemluft enthaltene Ammoniak von den Lungen ausgeschk- 
den wird. In der Tat führten spätere, exaktere Untersuchung 
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von Schiffer(4), Lange(5), Biedl und Winterberg (6) zu 
dem einwandfreien Ergebnis, daß bei Tieren, denen intravenös 
große, auch toxische Dosen kohlensauren Ammoniaks injiziert 
wurden, sich niemals Ammoniak in der Respirationsluft nachweisen 
ließ. Da diese Versuche mit viel größerer Sorgfalt, als die früheren, 
Fehlerquellen ausschlossen — die Tiere atmeten durch eine Tracheal¬ 
kanüle und die Expirationsluft wurde direkt in Normalsäure zur 
Titration aufgefangen —, genügten sie schon, um die andersartigen 
Resultate zu widerlegen. Den experimentellen Beweis, daß die 
Alveolarwände der Lunge überhaupt für Ammoniak undurchgängig 
sind, führte Magnus (7); er zeigte, daß weder eingeatmetes Am¬ 
moniak in die Blutbahn eintreten, noch in die Arteria pulmonalis 
injiziertes Ammoniak in die Lungenluft austreten kann. 

Die Annahme Frerichs’, daß im Zustande der Urämie durch 
die Lunge Ammoniak ausgeschieden werden kann, ist also unhalt¬ 
bar. War seine Beobachtung, der Nachweis von Salmiaknebeln 
beim Vorhalten von Salzsäure in der Atemluft von Urämikern, 
trotzdem richtig? Und falls sie richtig war, woher stammte das 
derartig nachgewiesene Ammoniak, da seine Herkunft aus den 
Lungen ausgeschlossen war. 

Da man im Mageninhalt Gesunder konstant geringe Mengen 
von Ammoniak (0,1—0,15°/ ü0 ) nachgewiesen hat (Rosenheim (8), 
Nencki, Pawlow und Zaleski (9), bei Kranken mit Schrumpf¬ 
niere eine erhebliche Vermehrung (bis zu 0,2%: Th. Rumpf (10)), 
könnte man vermuten, daß hier die Quelle gefunden sei. Immer¬ 
hin wäre es sonderbar, wenn sich dem Atem beständig Luft aus 
dem Magen beimengen sollte. Ein Beweis ist jedenfalls hierfür 
noch nicht erbracht. 

Daß sich jedoch Frerichs in seiner Beobachtung nicht ge¬ 
täuscht hat, davon überzeugten wir uns an 2 Patienten mit Granular- 
atrophie und Urämie, bei denen wir seinen Befund vollständig 
bestätigt fanden. 

Herr Geheimrat Professor Moritz, der vor Jahren die gleiche 
Erscheinung, Ammoniak in der Atemluft bei einem Nephritiker, 
schon einmal beobachtete, benutzte die Gelegenheit, der noch un¬ 
beantworteten Frage vom Ursprung des Ammoniaks durch genaue 
Untersuchung der beiden Patienten näher zu treten. Auf seine 
Anregung wurden die folgenden Untersuchungen angestellt. 

I. Der 22 jährige Schreiner G. wurde wegen Nasenblutens, das sich 

einer 14 Tage vorher vorgenoinmenen Nasenoperation täglich ein- 
stellte, am L Jlai 1908 in der Klinik aufgenonimen. Er gab an, sich 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 95. Rd, o2 
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schon seit einem Jahre elend zu fühlen, viel an Erbrechen und Kopf¬ 
schmerzen zu leiden. In letzter Zeit habe seine Sehkraft abgeiiommen. 
Schwellungen der Füße habe er nicht beobachtet. Auf Befragen gab er 
noch an, daß er etwa seit 2 Monaten einen scharfen Geschmack im 
Munde habe. 

Die Untersuchung ergab: G. ist kräftig gebaut, in dürftigem Er¬ 
nährungszustand. Das Gesicht ist sehr blaß und in der Umgebung der 
Augenhöhlen deutlich ödematös. Am übrigen Körper bestehen keine 
nachweisbaren Ödeme. Der Lungenbefund ist normal, die Atmung regel¬ 
mäßig und ruhig, 20 Atemzüge in der Minute. Das Herz ist seiner 
Dämpfung nach nach links vergrößert, der hebende Spitzenstoß liegt im 
5. Interkostalraum in der linken Mammillarlinie. Der zweite Ton an 
der Herzbasis ist laut und klappend. Der Puls ist gespannt, hart, 100 
bis 110 in der Minute. Der Blutdruck beträgt 175 mm Hg (Riva- 
Rocci - v. Recklinghausen). Die Abdominalorgane zeigen bei der 
Palpation normalen Befund. Der Urin ist hellgelb, klar, von einem 
spezifischen Gewicht von 1009 bei einer Tagesmenge von 900—1400 cem 
nnd enthält 2—2,5 °/ 00 Albumen, sowie zahlreiche granulierte und hyaline 
Zylinder und Leukocyten. Augenhintergrund: beiderseits Neuroretinitis 
albuminurica. 

Der Hauch des Patienten hat einen stechenden Geruch, etwa wie 
Urin, der sich in ammoniakaliscber Gärung befindet. Die Zähne sind 
mit Ausnahme eines cariösen Molarzahnes gesund; es besteht keine 
Stomatitis. Die Zunge ist trocken und grau erdig gefärbt; sie hat keinen 
Belag, der sich abstreichen läßt. Rotes befeuchtetes Lackmuspapier bläut 
sich in der Atemluft sofort intensiv. Beim Blasen gegen einen mit ver¬ 
dünnter Salzsäure befeuchteten Glasstab entstehen dichte weiße Nebel, 
während der Atem anderer Patienten mit derselben Salzsäure keine Spur 
von Nebelbildung zeigt. Beim Einleiten der Atemluft in verdünntes 
Nessler’sches Reagens entsteht schon nach einer Minute Braunfärbußg. 
Der Mundspeichel reagiert abnorm stark alkalisch; Lackmuspapier auf 
die Zunge gebracht, bläut sich stark. Der durch Magenschlaucii 
entleerte Mageninhalt riecht nicht und ist deutlich sauer 
auf Lackmus. Durch die Nase wird bei geschlossenem 
Mund kein Ammoniak ausgeblasen, es tritt milder Salz¬ 
säure keine Spur von Nebelbildung auf, ebenso wenn die 
Luft durch einen durch die Nase bis zum Kehlkopfeingang 
eingeführten Katheter strömt. Hiermit ist bewiesen, datf das 
Ammoniak weder aus der Lunge noch aus dem Magen stammen kann. 
Es kommt also nur noch die Mundhöhle als ihre Quelle in Betracht und 
es gelingt in der Tat nachzuweisen, daß auf der Oberfläche der Zunge, 
weniger auf der Schleimhaut der Lippen und Wangen Ammoniak ab- 
dunstet. Die Zunge wird mit einem feuchten Läppchen gründlich ge- 
säubert, fo daß die weißlich gefärbten Papillae filiformes deutlich getrennt 
als feine Faden erscheinen. Dann wird ein 6 cm langes au beiden 
Seiten offenes Reagenzröhrchen dicht auf die Zungen¬ 
oberfläche aufgesetzt, so daß das Rohr innen dem Luft¬ 
wechsel der A t e m 1 u f t nicht ausgesetzt ist. D a s o b e re 
Rohrende, das aus dem Munde herausragt, trägt eineu Kork- 
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stopfen, an dem nach innen zu feuchtes rotes Lackmus¬ 
papierbefestigt ist. Nach weniger als 1 Minute bläut sich 
das Papier andern derZunge zugekehrten Rand. Ebenso, 
nur weniger intensiv, fällt der Versuch an der Unter¬ 
lippe und an der Wange aus. Auch Reinigung der 
Schleimhaut mit *j 1Q Normalsäure kann die Ammoniak¬ 
abdunstung nur für kurze Zeit verhindern. Somit ist sicher 
bewiesen, daß die Mundschleimhaut die Quelle des ausgeschiedenen Am¬ 
moniaks ist. 

Kontrollversuche an Gesunden und Kranken, auch bei anderen 
Nephritikern mit urämischen Symptomen und bei Patienten mit Stomatitis 
zeigten, daß wohl eine leichte alkalische Reaktion des Mundspeichels nicht 
selten ist, daß aber die Bildung von Salmiaknebeln mit der verdünnten 
Salzsäure niemals eintritt. Keineswegs stellte also eine solche NH 3 -Ab¬ 
dunstung eine sonst häufige oder auch nur bei Urämie regelmäßige Be¬ 
gleiterscheinung dar. 

Der weitere klinische Verlauf der Krankheit bot nichts Bemerkens¬ 
wertes. Nach anfänglicher Besserung der subjektiven Beschwerden trat 
bald eine rasche Verschlechterung des Allgemeinzustandes ein. Unter 
ständigem Erbrechen verfiel der Patient und starb am 18. Mai plötzlich 
unter den Symptomen akuter Herzinsufficienz. Die Autopsie ergab 
Granularatrophie der Nieren, Hypertrophie des linken Herzventrikels 
und Hirnödem. 1 2 ) 

Die Beschaffenheit der Exspirationsluft blieb während der ganzen 
Beobachtung qualitativ unverändert, allerdings gab sie, wohl in¬ 
folge der gründlichen Mundsäuberung, später nicht mehr ganz so 
starke Ammoniakreaktionen, wie anfangs. Um über die Menge des 
von der Mundschleimhaut abgedunsteten Ammoniak ungefähr Auf¬ 
schluß zu erhalten, ließen wir den Patienten, solange es bei der 
Schwere des Zustandes möglich war, täglich l U —2 Stunden in eine 
Vorlage von V 10 Normalsäure atmen. Gleichzeitig wurde im Urin 
der Stickstoff' nach Kjeldalil, der Ammoiiiakgehalt nach der 
von Moritz angegebenen Methode bestimmt. Über die dabei 
gewonnenen Zahlen gibt die Tabelle Auskunft. 


1 

Auf genom¬ 
mene Nah¬ 
rung 

Stickstoff 
d. Nah- 
1 rung ‘ 

Uriniuenge 

1 Im 

1 Stickstoff 

Urin 

Nil. 

Atentlüft ent- 
, halt in 24 Std. 

! NH,-) 

3. V. i 

2100 Milch 

10,92 g 


1200 

1 7.2 g 

1 0.04 g- 

1 2,< >3 g 

4. V.l 

! 1800 „ 

9.30 


1400 

; S,7 

O.Oä 

0.4S9 

b. V. 

1 1800 „ 

. 9.36 


1400 

■ 8.7 

0,0(5 

, 0.2 SO 

6. V. 

i 2100 „ 

1 10,92 

i 

HOI)-!-? 

' 5.8 

i 

0.122 

7. V. 

j 2100 „ 

10,92 


1400 

9.1 

i 

0.320 

8. V. 

! 2 HK) : 

| 10,92 


12) K) 

I 

0.00 

0.03 


1) Mikroskopische Untersuchung der Zunge siehe unten p. 479. 

2) Nach der Ausscheidung in kürzeren Zeiten (\ a — 1 Std.) berechnet. 

32 * 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 


474 


XXV. Tiedemann u. Keller 


Digitized by 


Daß am 1. Tage der Ammoniakgehalt viel reichlicher ist, als 
später, beruht wohl auf der später vorgenommenen gründlichen 
Säuberung der Mundhöhle. Außerdem war es in den späteren 
Tagen schon schwierig, den Patienten zum regelmäßigen Einblasen 
in die Vorlageflasche anzuhalten; er ermüdete rasch und es war 
nicht zu vermeiden, daß die Exspirationsluft zum Teil neben dem 
Mundstück entwich. 

In dem bei einem Aderlaß entnommenen Blute fand sich auf 
100 ccm 1,85 mg NH Ä (2 Bestimmungen in je 20 ccm Blut). Das 
ist nur eine geringe Vermehrung gegen die im normalen Blote 
vorkommende Menge. Das menschliche venöse Blut enthält nach 
Wi n t e r b e r g’s (11) Bestimmungen präformiertes Ammoniak in einer 
Menge von 0,6—1,3 mg in 100 ccm. Bei 3 Patienten mit Urämie 
fand er 2,04, 2,15 und 0.68 mg NH 3 in 100 ccm Blut 

Im Schweiß, den wir durch subkutane Injektion von 0.005 
Pilocarpin gewannen, war Harnstoff* qualitativ nachweisbar. 

Bakteriologische Untersuchung (Dr. Keller). 

Fall I. Von der Zunge des urämischen Patienten G. wurde eine Ose 
voll Abstrichmaterial in einem Röhrchen mit flüssigem Agar verteilt und davon 
mit je einer Ose zwei Verdünnungsplatten angelegt. In der dritten Agar¬ 
verdünnungsplatte wuchsen nach 24 ständigem Stehen im Brutofen bei 
37 0 C nur noch 9 Kolonien. Diese wurden sämtlich direkt im Deck- 
glaspräparafc betrachtet; es fanden sich zwei morphologisch verschiedene 
Bakterienarten: Kokken von dem Aussehen gewöhnlicher Staphylokokken 
in typischer Traubenanordnung und Stäbchen von verschiedener Länge 
und Dicke. 

Nachdem diese beiden Bakterienarten so isoliert worden waren, 
wurden Reinkulturen auf den verschiedenen Nährböden angelegt. Die 
Kokken, die sich im Verlaufe der weiteren Untersuchung als gewöhnliche 
Staphylokokken herausstellten, zersetzten, wie zu erwarten stand, die 
Harnstot! enthaltenden Platten nicht unter Bildung von Ammoniak, 
wurden also nicht weiter berücksichtigt. 

Die morphologischen und biologischen Eigenschaften der gefundenen 
Stäbchen waren folgende : 

Die Stäbchen sind grampositiv, verschieden lang (1,5—4 n). de 
Ecken abgerundet. Im hängenden Tropfen zeigen sie lebhafte Kigen- 
bewegung durch im gefärbten Präparat leicht nachweisbare zahlreiche 
Innere poritriche Geißeln (Methode von Löffler). 

In Bouillon sieht man nach 24 Stunden eine difTuse Trübung, 
am Boden des Reagenzglases ein Niederschlag, der sich beim Schütteln 
zu einer homogenen Trübung auflöst. 

1 n G ] v z e r i n b o u i 11 o n ist das Wachstum nicht merklich ver* 

fcchied»*n. 

Auf schief erstarrtem Agar zeigt der Impfstrich schon nach 
2 ij Stuf)den üppiges \V aehstum in Gestalt eines fettglänzenden, erhabenen 
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Rasens, der eich leicht irisierend vom Impfstrich ans bald über die ganze 
Oberfläche des Nährbodens ausbreitet. 

Auf der Agar platte sind die tiefen wie die aufliegenden Kolonien 
nicht charakteristisch, von unregelmäßiger Begrenzung, letztere größer 
als die in der Tiefe gewachsenen. 

Ließ man eine Agarplatte, die in der Mitte eine einzelne Kolonie 
trug, bei Zimmertemperatur im Dunkeln stehen, so bildeten sich im Ver¬ 
laufe von ca. 8 Tagen um die Kolonie herum konzentrisch ca. 3 mm 
weit aaseinanderstehende Ringe mit gezähntem bis strahligem Rande aus, 
die stark irisierend waren und bis an den Rand der Schale heranreichten 
(Sohwärmkolonien). 

Im tiefen Agarstich war geringes punktförmiges Wachstum 
entlang des Stiches, keine Gasbildung. 

Auf Löf fl er’schein Serum fettglänzender, üppiger Rasen, ge¬ 
ringe trübe Verflüssigung nach 24 Stunden. 

Milch gerinnt nach 3mal 24 Stunden und scheidet sich in zwei 
Schichten. 

Kartoffel: gelblichbrauner etwas erhabener, glänzender Impfstrich. 

Lackmusmolke: nach 24 Stunden gerötet. 

Endoplatte: stark irisierende, weinblattartige rote Kolonien. 

Gelatinestich: anfangs schalenförmiges Einsinken der Oberfläche, 
nach einigen Tagen schlauch- und zylinderförmige intensive Verflüssigung. 

Auf der Gelatineplatte schon nach 20 Stunden schalenförmiges 
Einsinken der Kolonie, Inhalt der Schale trübe, später Konfluenz der 
Verfl ü ssigun gs h er d e. 

Rohrzucker: nach 24 Stunden starke gleichmäßige Trübung in 
beiden Schenkeln, starke Gasbilduug, ca. 4 ccm. 

Milchzucker: Trübung ebenso, Gasbildung nur gering, 1 2 ccm. 

Traubenzucker: Trübung wie oben, mittlere Gasbildung von 
ca. 1,5 ccm. 

Harnstoff-Lackmus-Agarplatten: (bestehend aus 2 / s 4° 0 
Agar, Vs 2°/ 0 Harnstoft'lösu ng, resp. durch halbstündiges Kochen im 
Autoklaven sterilisiertem Harn, Lackmustinktur bis zur deutlichen Rötung). 
Ungeimpfte derartige Platten, die man zur Kontrolle mehrere Wochen 
lang stehen ließ, blieben vollständig unverändert. 

Nach 24 Stunden üppiges Wachstum und vollständige Bläuung des 
Lackrausnahrbodens, Bräunung von angefeuchtetem Kurkumapapier und 
intensiver stechender Geruch nach Ammoniak. 

Steriler Harn ( 1 / t> Stunde gekocht): kein Wachstum, keine Gas¬ 
bildung. 

Indol ließ sich in 10 tägiger Bouillonkultur reichlich nachweisen. 

Nach diesen gefundenen Eigenschaften des isolierten Bakte¬ 
riums handelte es sich uni den gewöhnlichen Proteus vulgaris, 
wie sieh auch aus dem kulturellen Vergleich mit (lern in der Samm¬ 
lung des Instituts vorhandenen Proteusstamme ergab. Auch dieser 
bildete, wenngleich weniger intensiv, aus Harnstoff Ammoniak. 
Nach 6 wöchentlichem Auf bewahren einer Kultur des gefim- 
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denen Proteusstammes im Dunkeln zeigte sich seine Fälligkeit den 
Harnstoff zu zersetzen in keiner Weise beeinträchtigt 

Zur Kontrolle wurden Zungenabstriche von 6 verschiedenen 
Patienten, von denen keiner an Urämie litt, auf Harnstoffagar¬ 
platten überimpft; bei keinem ließ sich jedoch Ammoniak durch 
Bläuung des Nährbodens oder durch den Geruch nachweisen. 

Es können wohl Proteusarten auch bei ganz gesunden Menschen 
sich in der Mundhöhle vorfinden, wie aus den Untersuchungen von 
Podbielsky (14) hervorgeht, der in 2 Fällen bei gesunden Kin¬ 
dern Proteus Zenkeri-Hauser im Munde gefunden hat und ver¬ 
mutet, daß sie mit der Nahrung dahin gelangen; die Entwicklung 
von Ammoniak wird aber immer an das Vorhandensein von Harn¬ 
stoff — wie es bei dem Urämiker vorausgesetzt werden kann - 
gebunden sein. 

Fall II. Der 29jährige Bergmann D. wird am 21. Juli 1908 in 
die Klinik aufgenommen. Er fühlte sich seit Februar 1908 matt, hatte 
viel Kopfschmerzen und mußte sich oft erbrechen. Eine Infektionskrankheit 
ließ sich anamnestisch nicht ermitteln. März 1908 wurde von einem 
Arzt eine Nierenerkrankung festgestellt. Nach vorübergehender Besserung 
traten die Beschwerden vor 14 Tagen wieder heftiger auf; er bekam 
Atemnot und Druckgefühl auf der Brust. 

Die Untersuchung bei der Aufnahme ergab: D. ist groß, aber 
schwächlich gebaut, in geringem Ernährungszustand. Gesicht ist ein 
wenig gedunsen; Ödeme bestehen nicht. Sichtbare Schleimhäute sehr 
blaß. Die Atmung ist etwas angestrengt, zwischen 20 und 30 Atem¬ 
zügen in der Minute. Die linke Brustseite schleppt nach. Links hinten 
unten vom H. Brustwirbel abwärts Dämpfung, abgeschwächtes Atmen und 
abgeschwächter Stimmfreinitus. Die Probepunktion ergibt ein hellgelbes 
klares Exsudat. Das Herz ist nach beiden Seiten seiner Dämpfung nach 
vergrößert; orthodiagraphisch liegt der rechte Herzrand 5,5, der linke 
10,B cm von der Mittellinie. Spitzenstoß im 5. Interkostalraum, einwärts 
von der Mammillarlinie. Zweiter Aortenton akzentuiert. Blutdruck 190mm 
Hg (Kiva-Rocci-v. Recklinghausen). Der Puls ist hart gespannt. 
Frequenz 90 in der Minute. 

Der Urin ist hellgelb, etwas trübe, von einem spezifischen Gewicht 
1007 bei einer Tagesmenge von 1000 ccm, enthält 7° oö Albumen und 
reichlich Leukocyten, Zylinder und Epithelien. 

Augenhintergrund normal. 

Der Hauch des Patienten hat einen intensiv stechenden Geruch, der 
an den von ammoniakalbrhem Urin erinnert. Die Zähne sind gut er¬ 
halten; nirgends cariose Stellen. Zunge weißgrau gefärbt, ohne daß sich 
ein Belag abstreichen läßt. Es besteht keine Stomatitis, Der Mund* 
Speichel reagiert stark alkalisch. Befeuchtetes Lackmuspapier 
bläut sich in der Atemluft nach 1 Minute. Mit verdünnter 

Salzsäure gibt > i e w e i ße S a 1 m ia k n e b el (Kontrolle m it der 
Atemluft anderer ßatienteu negativ). Ebenso wie bei dem 
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an deren Patienten läßt sich auch hier nachweisen, daß 
auf der Schleimhaut der Zunge und der Unterlippe Am¬ 
moniak abdunstet, während die aus der Lunge stammende 
Luft kein Ammoniak enthält, wenn sie nicht zuvor über 
die Mundschleimhaut streicht. Nes.sler's Reagens gibt 
mit der Atemluft einen braunen Niederschlag, der nach 
1 Minute dauerndem Einblasen auszufallen beginnt. 

23. Juli. Patient klagt nur über Beklemmung auf der Brust. Das 
Exsudat ist unverändert. Vom links neben dem Herzen hört man deut¬ 
liches extraperikardiales Reiben. 

27. Juli. Die pleuritische Dämpfung ist fast verschwunden. Patient 
hat Nasenbluten. 

30. Juli. Besserung des subjektiven Befindens. Patient bekommt 
Hunger. Das extraperikardiale Reiben ist noch deutlich. Der Urin ist 
immer spärlich, 700—1000 ccm in 24 Stunden; spez. Gew. 1006—1010, 
enthält ca. 2 °/ 00 Albumen. 

6. August. In den letzten Tagen starke Zahnfleischblutungen, die 
noch zunehmen. Lautes extraperikardiales Reiben. Blutdruck ist auf 
135 ram Hg gesunken. 

8. August. Die Zahnfleischblutungen nehmen zu. Diurese stark 
gesunken. Fast kein Urin. 

11. August. Patient ist coraatös. Cheyne-Stokes’sches Atmen. Exitus. 

Die Autopsie ergab: Granularatrophie der Nieren. Perikarditis. 
Pleuritis adhaesiva sinistra. Gastroenteritis uraemica. Blutung in Magon- 
und Darmkanal. 1 ) 

Bakteriologische Untersuchung (Dr. Keller). 

Von der Zunge des Patienten D. wurde verschiedene Male ab¬ 
geimpft; in den beiden letzten Malen fanden sich Mikroorganismen, die 
auf geeigneten Nährböden aus Harnstoff Ammoniak zu bilden imstande 
waren. 

Die Eigenschaften des gefundenen isolierten Stammes waren folgende: 

Form: unbewegliches, plumpes ca. 1 1 2 —2 mal so langes als breites 
Stäbchen mit abgerundeten Ecken. 

Färbbarkeit nach Gram positiv. 

Agarst rieh: dünner grauer Schleier längs des Impfstrichs, seltener 
am Rande vereinzelte punktförmige Kolonien: nach längerem Stehen 
Rasen irisierend. 

L. Bouillon und Glyzerinbouillon bleiben auch nach tage¬ 
langem Stehen klar; am Boden, in der Kuppe des Reagenzglases liegt 
ein fadenziehendes Wölkchen, das beim llmschiitteln aufwirbelt, sich in 
schleimige Fäden verteilt, aber die Bouillon nicht trübt. 

Löffler’s Serum: dünner weißer Schleier längs des Impfstrichs. 

Lackmusmolke: Wachstum der Flocke wie in Bouillon; die 
überstehende Flüssigkeit klar, wird aber nach 5—6 Tagen gehläut, ohne 
daß ein Geruch wahrnehmbar wäre. 

Milch wird auch nach tagelangem Stehen nicht koaguliert. 

1) Mikroskopische Untersuchung der Zunge siehe unten p. 47h. 
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Gelatine wird nicht Verflüssigt. Längs des Irapfetricbs paukt- 
förmiges Wachstum, bei durchfallendem Licht leicht irisierend. 

Kartoffel: makroskopisch kaum sichtbares Wachstum. 

In Trauben-, Milch- und Rohrzuckerbouillon ist das Wachstum sie 
in Löffler’s Bouillon, kpine Trübung der Flüssigkeit und keine (ns- 
entwicklung. 

Harnstoffagarlackmusplatten (wie oben hergestellt) wenlen 
nach 24 Stunden intensiv gebläut und es ist ein starker stechender 
Geruch nach Ammoniak wahrnehmbar; nach 10 Stunden beginnt die 
Bläuung schon in der Umgebung der stärker wachsenden Kolonien. Die 
Kolonien sehen bei längerem Stehen wie ein gefaltetes Häutchen aus; das 
Wachstum in die Breite hört bald (nach ca. 2 Tagen) auf; nur erscheine* 
ältere Kolonien etwas stärker gerunzelt. 

Nach diesen gefundenen Kultureigenschaften scheint es sich 
um das Bacterium lactis longi Troili-Peterson (15i zu 
handeln, das aus der schwedischen Zähmilch bereits isoliert wurde 
und eine mit dem Streptococcus ’acidi lactici sehr nahe verwandte 
Art darstellt, nur als unterscheidendes Merkmal von demselben das 
Vermögen besitzt, auf einigen Kulturboden Schleim zu bilden. 

Um in der Exspirationsluft das Ammoniak chemisch nachzu¬ 
weisen, ließen wir auch den 2. Patienten durch eine Vorlage von 
1 / 10 Normalsalzsäure ausatmen. Hierbei ergab sich, daß der Am- 
monikgehalt, durch Titration bestimmt, weit geringer war, als hoi 
dem 1. Patienten. Wir setzten deshalb den Versuch 6 Tage lang 
je 4—5 Stunden ohne Wechsel der vorgelegten Salzsäure mit Pansen 
fort und saugten zuletzt, da Patient das Einblasen als anstrengend 
empfand, die Mundluft durch eine Wasserstrahlpumpe in die Flasche 
ab; das Überfließen von Speichel war durch eine zwischeugeschaltete 
kleine Flasche verhindert. Wegen der Zahnfleischblutungen mußte 
der Versuch nach einigen Tagen unterbrochen werden. 

Die Vorlage, in welche die Luft eingeleitet war, wurde mit 
Platinchlorid eingedampft, wobei hellgelbe Kristalle sich bildeten, 
die mit Alkoholäther (3 Teile absol. Alkohol und 1 Teil Äther» 
ausgewaschen und auf ein Filter zur Wägung gebracht worden. 
In der Hälfte der Vorlage fanden sich 0,169 g Kristalle. Beim 
Veraschen von 0,1421 g der Kristalle im Porzellantiegel bis zur 
Gewichtskonstanz blieb 0,0603 g metallisches Platin zurück, während 
die Berechnung für Ammonium-Platinehlorid 0,0623 ergab 
[(NH,)-Pt('l 6 : Pt = 443,5:194,5]. 

Die andere Hälfte der Vorlage (Kontrolle) gab 0,1367 g Kris¬ 
talle und nach Veraschung 0.0624 metallisches Platin (Berechnung: 
0.0599». 
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Im ganzen wurde in der Vorlage 0,023 g Ammoniak gefunden 
(berechnet aus dem gewogenen Ammoniumplatinchlorid = 0,306 g). 
Die gefundene Menge ist gering im Verhältnis zu dem Befund bei 
dem 1. Patienten, wo die Titration Werte bis zu 2,65 g NH # auf 
24 Stunden berechnet ergab. 

Den Nachweis von Harnstoff im Speichel konnten wir nicht 
führen, weil die Speichelsekretion bei beiden Patienten gering war 
und eine künstliche Anregung wegen der Zahnfleischblutungen 
auf Schwierigkeiten stieß. 

Daß der Speichel bei Urämie zuweilen in sehr erheblicher 
Menge Harnstoff enthält, ist nachgewiesen. Debove und Drey- 
fous(12) fanden nach Injektion von Pilocarpin in 400 g Speichel 
5.0g Harnstoff. Barie (13) fand bei einer Patientin mit urämi¬ 
scher ulceröser Stomatitis mit heftiger Salivation in 850 g Speichel 
8,22 g Harnstoff. Den Atem dieses Patienten schildert er als zu 
Anfang nur ein wenig scharf, später beinahe unerträglich. Am¬ 
moniak konnte er mit Hämatoxylinpapier nicht nachweisen. Die 
gewöhnlichen Zersetzungsprozesse einer Stomatitis brauchen also 
bei reichlichem Vorhandensein von Harnstoff im Speichel für sich 
noch keine Ammoniakentwicklung zustande zu bringen. Und bei 
unserm Patienten fehlten, wie oben beschrieben, alle Zeichen einer 
gewöhnlichen Stomatitis. Trotzdem es uns nicht nicht möglich war, 
den Harnstoff im Speichel des Patienten nachzuweisen, kommen 
andere organische Substanzen als Material für die Ammoniakbildung 
wohl kaum in Betracht. Ich hebe nochmals hervor, daß auch nach 
sorgfältiger Reinigung der Mundhöhle und Abtupfen der Schleim¬ 
haut mit verdünnter Säure die Ammoniakentwicklung sich nicht 
verhindern ließ. 

Die Menge Stickstoff, dessen sich der Organismus auf diese 
Weise entledigen kann, ist nicht unerheblich, wie die Beobachtung 
des 1. Patienten (siehe Tabelle) zeigt. 

Die mikroskopische Untersuchung der Zungen, die Herr Dr. 
Knieri em, Assistent der med. Klinik, vornahm, ließ in beiden 
Fällen entzündliche Veränderungen erkennen, und zwar im 2. Falle 
ausgesprochener, als im 1. 

Im l. Fall sind die oberflächlich gelegenen Gefäße der Zunge stark 
mit Blut gefüllt bis hinauf zu den Spitzen der Papillen. In ihrer Um¬ 
gebung Infiltration mit Kundzellen, die streckenweise wie ein Mantel die 
Gefäßchen umhüllen. Dicht unter dem Epithelbelag ist diese Rimd- 
zellenanhäufung am dichtesten, nur insofern verschieden, als mehr oder 
weniger reiche Zellanhäufungen miteinander abwechseln. Am Epithel 
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selbst ist keine Veränderung zu sehen. In den tieferen Schichten der 
Zunge fehlt jede Reaktion. 

Die Zunge vom 2. Fall zeigt im ganzen das gleiche Bild, nur sind 
die Veränderungen stärker ausgeprägt, besonders ist die Anhäufung der 
Rundzellen unter dem Epithel viel reichlicher, die Gefäße der Papillen 
stärker gefüllt. Der Durchtritt der Leukocyten durch das Epithel ist 
gesteigert. Das Epithel selbst von einer dicken Schicht abgestoßeDer 
Epithelzellen und Blutcoagula bedeckt. In den tieferen Schichten der 
Zunge fehlt auch hier jede Veränderung. 

Stehen diese anatomisch nachweisbaren entzündlichen Ver¬ 
änderungen in Zusammenhang mit der klinisch beobachteten Am- 
moniakausscheidnng, deren Ursprung wir in der Zunge nachwiesen? 
Eine Stomatitis ist ja bei Urämie nichts Ungewöhnliches. Aber 
wir haben schon liervorgehoben, daß in beiden Fällen klinisch - 
abgesehen von den Blutungen — eigentliche Entziindungsersdki- 
nungen fehlten. Auch waren die Zähne bei beiden Patienten trat 
erhalten. Diese Übereinstimmung beider Beobachtungen, wie im 
klinischen Bild, so auch dem anatomischen Befunde nach, legt doch 
den Gedanken an einen Zusammenhang der Ammoniakausschei- 
düng und der Entzündung nahe. Man könnte sich denken, dali 
das Ammoniak am Orte seiner Entstehung ätzend auf die Gewebe 
wirkt. 

Daß der ganze Krankheitsverlauf bei beiden Patienten im 
Einklang mit der bei der AUtopie gefundenen ausgesprochenen 
Granularatrophie der Nieren ein sehr ähnlicher war, ist verständ¬ 
lich. Sie hatten beide das bleiche, leicht gedunsene Gesicht, wie 
wir es bei der chronischen Nephritis so häufig finden; ebenso be¬ 
stand gleichmäßig die Neigung zu Schleimhautblutungen. Ihe 
Dauer der Erkrankung betrug im 1. Falle nach den anamnestisch 
ermittelten 1. Symptomen etwa 1 Jahr, im 2. Falle noch kürzere 
Zeit; ätiologisch war es nicht möglich etwas zu ermitteln. Des¬ 
halb können wir nicht sagen, ob die Nephritis wirklich erst seit 
dieser Zeit, bestand. Immerhin ist es auffallend, daß der klinisch 
beobachtete Krankheitsverlauf beide Male sehr rasch zum Evitas 
führte. Obwohl beide Patienten bei der Aufnahme zum 1. Male 
bettlägerig krank waren und eine sachgemäße Diät einhieltet)- 
gelang es nur ganz vorübergehend, eine leichte Besserung der 
Symptome zu erzielen. Man könnte hiernach also vermuten, daß 
dein Symptom der Ammoniakausscheidung von der Mundschleim¬ 
haut eine ungünstige prognostische Bedeutung zukommt. 

Die Annahme, daß das Ammoniak erst unter bakteriellem 
Einfluß in der Mundhöhle entstehe, bestätigte sich in beiden Fällen. 
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wenn auch der gefundene Erreger nicht der gleiche war. Beide 
Bakterien besitzen die Fähigkeit, in Reinkultur Harnstoff zu Am¬ 
moniak zu zersetzen. Aus der Mundhöhle anderer Patienten gelang 
es uns dagegen nicht, Bakterien mit der gleichen Eigenschaft zu 
züchten. Wenn wir annehmen, daß bei der Urämie die Abscheidung 
von Harnstoff in der Mundschleimhaut nichts Seltenes ist, so er¬ 
möglicht doch erst die Anwesenheit bestimmter Bakterien die Ab¬ 
spaltung freien Ammoniaks. Dies ist wahrscheinlich der Grund, 
weshalb die Ammoniakausscheidung in der Mundhöhle bei Urämie 
nicht noch häufiger beobachtet wird. 
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Aus der medizin. Universitätsklinik in Heidelberg. 

Künstliche Plethora nnd Herzarbeit. 

Von 

Rudolf Heß. 

Nach den gegenwärtig herrschenden Auffassungen bringt die 
Masse des Herzens die von ihm geleistete Arbeit zum Ausdruck 
Immer dann, wenn im Leben die Leistungen über die physiologische 
Norm hinaus gingen, findet man anatomisch eine Zunahme des Herz¬ 
gewichtes. Es gilt das für alle die Fälle, in denen klinisch eine Er¬ 
höhung der Herzarbeit infolge Vermehrung der entgegen* 
stehenden Widerstände oder des Sekundenvolumen> 
nachgewiesen werden kann. 

Während hier die Ansichten hinsichtlich Ursache und Wir¬ 
kung allerseits übereinstimmen, herrscht über den Einfluß der 
Plethora auf die Arbeit und damit auf die Masse des Her¬ 
zens keine einheitliche Meinung. 

Die Bedeutung dieser Frage liegt in der Beurteilung der Patho¬ 
genese einer Herzerkrankung, die sich häufig im Gefolge gewohn¬ 
heitsmäßig starken Biergenusses einstellt, und allgemein als „Mün¬ 
chener Bier her z u bekannt, ist. Über die Entstehung dieses 
Leidens herrschen verschiedene Ansichten. Bauer und Bollinger 
(1, 4. 5, 6i, die das Krankheitsbild zuerst eingehend beschrieben haben, 
machten vor allem auf die Yermelirung der Gesarntblutmenge 
aufmerksam und gaben ihr die Hauptschuld an der Hypertrophie 
und Insnfticienz des Herzens. Sie nahmen an, daß bei Plethora 
die diastolischen Füllungen vergrößert sind, was natürlich eine 
vermehrte Kraftanstrengung des Herzens bedingen müßte. Die 
dauernd vergrößerte Diastole führe zur Dilatation und die fort- 
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währende Mehrleistung zur Hypertrophie des Herzens. Als be¬ 
günstigende, aber doch untergeordnete Momente kommen der Alkohol 
und starke körperliche Anstrengung in Betracht. 

An dem Vorkommen einer Plethora wird nach unseren gegen¬ 
wärtigen Auffassungen kaum zu zweifeln sein. Damit ist aber 
noch nicht gesagt, wie eine solche die Leistung des Herzens be¬ 
einflußt. Denn wenn auch Menschen durch übermäßigen Biergenuß 
bei sonst reichlicher Nahrungszufuhr eine Plethora erwerben und 
außerdem Funktionsstörungen von seiten des Herzens zeigen, so 
ist deswegen noch nicht ein kausaler Zusammenhang gegeben, 
weil alle diese Kranken auch sonst erheblichen Schädlichkeiten 
ausgesetzt sind, ich nenne z. B. den Alkoholgenuß als solchen und 
schwere körperliche Anstrengungen. 

Es verlohnt sich deshalb zu untersuchen, wie die reine Über¬ 
füllung des Gefäßsystems auf die Leistung des Herzens einwirkt. 

Die Frage ist einer experimentellen Beantwortung zugänglich. 
Denn es gelingt eine Plethora beim Tier künstlich herbeizuführen. 
Schon Worm-Müller (52) fand, daß eine ganz bedeutende Über- 
fiillung des Gefäßsystems vom Versuchstier ertragen wird, ohne 
daß krankhafte Symptome auftraten oder die nachfolgende Sektion 
tiefer gehende Veränderungen nachweisen konnte. Auch die neueren 
Arbeiten von Cohnstein und Zuntz(8), Gottlieb (18), Mag¬ 
nus (46), bewiesen die Möglichkeit einer künstlichen Plethora. 

Die vermehrte Füllung des Kreislaufes w ird die Arbeit des 
Herzens dann vergrößern, wenn entweder das Sekundenvolumen 
zunimmt, oder die entgegenstehenden Widerstände, d. h. der arte¬ 
rielle Druck, wachsen oder auch beides gleichzeitig eintritt. 

Nun geht aus den Versuchen von Ta pp ein er (74). Worm- 
Müller (54), Pawiow (58, 59), Lesser (41) u. a. hervor, daß 
bei vermehrter Füllung des Gefäßsystems der Druck die physio¬ 
logischen Grenzen nicht oder nur wenig überschreitet. Das Ver¬ 
halten der anderen Faktoren der Herzarbeit bei Plethora, nämlich 
des Schlagvolumens und der Frequenz, ergibt sich aus den Unter¬ 
suchungen von Job annsen und Tigerstedt (31), die zur De¬ 
monstration der Volumschwankungen des Herzens das Perikard 
als Plethysmographen benutzten. Es wurde in zwei Versuchsreihen 
beim Kaninchen physiologische Kochsalzlösung und Blut in Mengen 
bis zu 150 ccm in die Jugularis eingeführt. Die Pulsfrequenz 
nahm bei genügend langsamer Transfusion ab, der mittlere Druck 
stieg wenig an. das Schlagvolumen wurde größer. In der Zeit- 
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einheit trieb das Herz eine vermehrte Blutmenge aus, eine Stau¬ 
ung fand nicht statt. Wurde die Transfusion dagegen schneller 
vollzogen, oder war die transfundierte Menge eine verhältnismäßig 
große, so trat eine Blutstauung im Herzen auf. Transfundierte 
man endlich sehr große Mengen, so war das Schlagvohunen von 
Anfang an kleiner als normal. Ähnliche Resultate erhielten die 
genannten Autoren in Versuchen, bei denen der Druck variiert 
wurde. Bei mäßiger Drucksteigerung warf das Herz eine größere 
Blutmenge als in der Norm aus. Bei sehr großer Drucksteigerung 
ging das Schlagvolumen unter die Norm herab. 

In beiden Versuchsanordnungen ergab sich jedoch, daß auch 
in den Fällen, in denen das Herz die anfänglich erhöhten An¬ 
forderungen bewältigte, im weiteren Verlauf ein Kleinerwerden 
des Schlagvolumens und dementsprechend ein Absinken des Druckes 
erfolgte. Es trat dann Stauung nicht nur im Herzen, sondern auch 
in den zentralen Venen und der Leber ein. Diese Erscheinungen 
weisen mit Bestimmtheit anf eine Überanstrengung des Herzens 
hin und bieten offenbar der Auffassung von Bauer undBollin- 
ger eine Stütze. Denn aus ihnen scheint hervorzugehen, daß die 
vermehrte Füllung des Gefäßsystems an das Herz größere An¬ 
forderungen stellt. Für den Kreislauf des Potators ist diese ver¬ 
mehrte Füllung in der großen Flüssigkeitszufuhr gegeben. Nun 
brauchen die Symptome der Ermüdung des Herzens nicht schon 
in kurzer Zeit einzutreten, wenn die Anforderungen allmählich 
wachsen und das Herz Zeit hat, durch Hypertrophie sich ihnen 
anzupassen. Das ist bei Ausbildung der idiopathischen Hyper¬ 
trophie wohl meist der Fall. 

Aber es muß doch erwogen werden, ob man die Erfahrungen 
dieser Experimente auf die Pathologie des Münchener Bierherzens 
anwenden darf. Denn einmal wurden die Versuche an Tieren an¬ 
gestellt, die sieh durch die ganze Technik eines immerhin schweren 
Eingriffes sicher nicht unter normalen Verhältnissen befanden. 
Dann aber, und darauf muß der größte Nachdruck gelegt werden, 
erstrecken sich die Versuche nur auf Minuten, höchstens Stunden 
währende Beobachtung oder auf die im Gefolge einmaliger Behand¬ 
lung auftretenden Erscheinungen. Eine 1 änger dauernde Über- 
fiillung am intakten 'Tier wurde aber bisher noch nicht zur 
Grundlage experimenteller Untersuchungen gemacht, obgleich gerade 
.sie zur Klärung der Meinungsverschiedenheiten über die Entstehung 
des Münchener Bierherzens mehr als alle Einzelbeobachtungen von 
Wert gewesen wäre. 
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Von diesen Gesichtspunkten aus erschien es wünschenswert, 
zu untersuchen, wie eine künstlich erzeugte, länger dauernde Ple¬ 
thora den Zirkulationsapparat und die Nieren beeinflußt, wenn 
andere schädliche Einwirkungen ferngehalten werden. Auf An¬ 
regung und unter Beihilfe von Herrn Dr. Morawitz habe ich 
diese Versuche unternommen. Er hat mich fortlaufend bei ihrer 
Ausführung und Deutung unterstützt. 

Die Überfüllung des Gefäßsystems kann erreicht werden durch 
intravenöse Infusion, subkutane Injektion und bis zu einem beschränkten 
Grade auch durch Einführung großer Flüssigkeitsmengen per os. Letztere 
beiden Möglichkeiten sind aber nur dann anwendbar, wenn es sich nicht 
um Substanzen handelt, die durch die Produkte der Zelltätigkeit allzusehr 
beeinflußt werden. Es wird also in erster Linie die intravenöse Infusion 
anzuwenden sein. Die Frage der längeren Dauer der Überfüllung wäre 
ideal so zu lösen, daß mit dem venösen System des Versuchstieres die 
Infusionsquelle bleibend verbunden sein könnte, leider eine unausführbare 
Versuchsanordnung. Man muß daher die Infusionen häufig genug wieder¬ 
holen, um einen möglichst dauernden Zustand der Mehrfüllung zu er¬ 
zielen. Hieraus ergibt sich die Wahl des Versuchstieres: es sind häufige 
Eingriffe im Gefäßsystem nötig, die rasch und ohne erhebliche Infektions¬ 
pforten zu eröffnen, vorgenommen werden müssen. Dafür eignet sich 
nur das Kaninchen mit seinem reich ausgebildeten Krauz von Ohr¬ 
venen. 

Es wurde während der Dauer der Versuche auf das Verhalten der 
Tiere und dessen Änderungen geachtet und abgesehen vom Allgemein¬ 
befinden die Tätigkeit der Nieren genauer Beobachtung unterzogen. Auf 
eine blutige Druckmessung vor Beginn des Versuches mußte von vorn¬ 
herein verzichtet werden, da durch Verlegung einer Carotis, die hierzu 
eröffnet und ligiert werden müßte, möglicherweise ein Versuchsfehler ein¬ 
geführt worden wäre. Es blieb zwar die unblutige Methode am Kaninchen¬ 
ohr, wie sie von v. Re c k 1 i n gh a u s e n (t>4) angedeutet worden ist. 
Leider mußte sie aber, abgesehen davon, daß praktisch noch zu wenig Er¬ 
fahrungen mit ihr gemacht sind, deshalb unterbleiben, weil die Ohrgefäße 
in diesen Versuchen fortwährend geänderten Zirkulationsbedingungen unter¬ 
lagen, indem sie an der Einstichstelle der Kanüle häufig thrombosierten. Ein 
Ohr zur Druckmessung zu benutzen und die Injektion auf das andere zu 
beschränken, erlaubte die häufige Wiederholung des Eingriffs nicht. Wir 
mußten uns also für den Normaldruck auf vergleichende Werte verlassen. 
Am Ende des Versuchs wurde, soweit das Tier nicht vorher zum Exitus 
kam, der Blutdruck in der Carotis ermittelt. Da die Beeinflussung 
des Blutdrucks während der Transfusion schon genügend untersucht 
worden ist, so konnten regelmäßige kymographische Aufzeichnungen hier¬ 
über unterbleiben; in einigen lallen haben wir sie ausgeführt. Die 
Kontrolle der N i er e n fu n k t i o n konnte sich auf chemische und mikro¬ 
skopische Harnuntersuchungen und den Nachweis von pathologischen Be¬ 
standteilen beschränken. 

Bei der Sektion erstreckte sich die Beobachtung in der Haupt- 
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Sache auf folgende Momente: Es wurde eine genaue Übersicht über etwa 
vorhandene Veränderungen an den Organen der Brust- und Bauchhöhle 
angestellt, das Herz sowie die Nieren, ev, auch Leber und Gefäße, makro* 
skopisch und mikroskopisch untersucht. Der histologischen Untersuchung 
dienten frische Gefrierschnittpräparate und Paraffinschnitte; zu letzterem 
Zweck wurden Organstückchen in Zenkerflüssigkeit konserviert. 

Bei der anatomischen Untersuchung handelte es sich in erster Linie 
darum, festzustellen, ob die Masse des Herzens durch die vorangehende 
Behandlung der Tiere eine Zunahme erfahren hatte. Zu diesem Zweck 
wurde das Herz nach der Methode von W. Müller (51) präpariert, ge¬ 
wogen und dann die Werte zur Einheit des Körpergewichts (1000 g) in 
Beziehung gesetzt: dieses Verhältnis ist als Proportionalgewicht sowohl 
des ganzen Herzens als seiner Teile in der folgenden Tabelle auf¬ 
genommen. Zur Berechnung des Einheitskörpergewichts wurde das Rein¬ 
gewicht des Tieres (nach Abzug des Magendarmkanals) in Rechnung ge¬ 
setzt, um den Fehler auszuschalten, den der stets wechselnde Füllung* 
zustand des Magendarmkanals mit sich bringt. 

Die drei letzten Relationen der Tabelle gestatten es, das GewichU- 
verhältnis der Herzteile unter sich und damit das Maß ihrer Teilnahme 
an etwa auftretenden Veränderungen direkt abzulesen. Die Resultate 
dieser Gewichtsbestimmungen konnten erst durch Vergleich mit Werten 
normaler Tiere Bedeutung gewinnen. Zu diesem Zweck wurde eine 
Anzahl gesunder, ausgewachsener Kaninchen benutzt und die gefundene!) 
Gewichte in den entsprechenden Rubriken der Tabelle zusammengestellt. 

Die Injektion erfolgte mit einem jedesmal in strömendem Darup: 
sterilisierten L i e b i g ’ sehen Kühler, dessen Mantel mit fließendem körper¬ 
warmem Wasser beschickt wurde, und dessen innere Röhre von 5:5 ccm 
gedieht war; an ihrem unteren Ende befand sich ein Gummischlauch zur 
Aufnahme einer Kanüle. 

Die Überfüllung wurde auf verschiedene Weise herbeigeführt: 
eine Übersicht über die Resultate dreier Versuchsreihen, von denen 
die erste mit physiologischer Kochsalzlösung, die zweite mit Gela¬ 
tinelösung und die letzte mit Transfusion artgleichen Blutes an¬ 
gestellt ist, findet sich in der Tabelle am Ende der Arbeit. 

Die Versuche mit Injektion von Kochsalzlösungerstreckten 
sich auf einen Zeitraum von 51—66 Tagen, eine Zeit, die nach 
den Erfahrungen von Friedländer (16a), Grober (21, 22 und 
Paßler und Reineke (55) zur Ausbildung etwa auftretemler 
Herzverämleruneen vollständig ausreiclit. Päßler und Heineke 
konnten nach 4 wöchiger Behandlung Hypertrophie einwandfrei 
nach weisen. Die Injektion erfolgte in steigenden Quantitäten. 
1—2 mal täglich anfangs in die Ohrvenen und, nachdem diese throne 
bosiert waren, subkutan. Hierzu berechtigte die Erfahrung, dali 
auch vom luiterhautzellgewebe aus physiologische Kochsalzlösung 
zum großen Teil ins Gefäßsystem gelangt. 
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I. Injektion Ton physiologischer Kochsalzlösung. 


Auszug aus den Versuchsprotokollen von 
Kaninchen 3, 4, 5, 6. 

Kaninchen Nr. 3, Vom 9. I.—16. I. 1908 tägl. 50 ccm in die Ohrvene. 
■Gewicht 2200 g. r 17. I.—24. I. „ 60—90 ccm „ 

„ 25. I.—29.11. „ 100 ccm subkutan. 

Tier am 29. II. tot iin Stall. 


Kaninchen Nr. 4, 
•Gewicht 2*227 g. 


Vom 9. I.—13. I. 1908 

* U. I.-22. I- 

„ 22. I.—24. I. 
r 25. I.—5. II. 

„ ü. II.—11. II. 

„ 12.II.-24.il. 

„ 25 II.—6. III. 


tägl. 1 mal 50 ccm in Ohrvene. 

„ 2 mal 50—70 ccm ,, 

„ „ 70—80 ccm subkut. 

» » loo ccm 

„ 1 mal 1(X). 1 mal 200ccm „ 

„ 2 mal 200 ccm „ 

r v 250 

Exitus. 


Kaninchen Nr. 5. Vom 9. I.—14. I. 1908 

Gewicht 2110 g. r 15. L—22. I. 

„ 23. I.—24. I. 

„ 25. I.—5. II. 

H. II. 11. II. 

,. 12. II.—25. 11. 
r 26. II.—6. III. 


tägl. 50 ccm in die Olirvene. 

„ 2 mal je 50—70 ccm Ohrvene. 

„ „ r 70—80 „ subkut. 

,, „ 100 ccm „ 

„ 1 mal 200 u. je 1 mal 100 „ 

r 2 mal je 200 ccm „ 

„ r v — n jj 


Kaninchen Nr. 6. Vom 10. I.--2. I. 1908 
Gewicht 2250 g .. 22. I.—25. I. 

* 25. I - B. 111. 


tägl. 50—70 c cm in Ohrvene. 
„ 70 — 90 „ subkutan. 

„ lOU o<-in 

19. III. tot im Stall. 


Allgemeine Beobachtungen. 

Die Harnmenge war bei allen Tieren bedeutend vermehrt, der Harn 
klarer als in der Norm. Der Tod erfolgte bei 3 Tieren wahrscheinlich 
infolge einer Seuche, die fast alle Kaninchen belieb Das Gewicht der 
Tiere gegen Ende der Versuche hatte teilweise bis 3o0 g abgenommen. 
Es wurde daher das Anfangsgewicht — d. h. nachdem der Aufenthalt im 
Stalle 8 Tage gedauert — zur Berechnung des Froportionalgewichts ver¬ 
wendet. 

Die Tabelle am Ende der Arbeit enthält unter I. die Resultate 
dieser Versuchsreihe. 

Die Sektionsbefunde dieser Reihe ergeben nichts besonders Auf¬ 
fallendes. Beim Versuchstier Nr. 3 fand sich in der Bauchhöhle eine 
braune seröse Flüssigkeit, der Herzbeutel war an einigen Stellen ver¬ 
wachsen. Die Leber imponierte als Fettleber und zeigte auch mikro¬ 
skopisch centroacinäre Fetteinlagerung, sowie parasitäre Einlagerungen 
mäßigen Grades. 

Die histologische Untersuchung des H e r z ni u s k e 1 s konnte weder 
interstitielle noch myokarditisclie Veränderungen nachweisen. Die Nieren 
ergaben einen gleichmäßigen mikroskopischen Befund. Das Epithel der 
Tubuli contorti zeigte eine leichte gleichmäßige Schwellung und Trü¬ 
bung, dir Lumen war mäßig erweitert. Die Glomeruli wurden um weniges 
großer als normal gefunden, die Glomerulusschlingen waren ausgesprochen 
weit. Eine Kernzunahme konnte nicht beobachtet werden. 

Deutsche« Archiv für klm. Medizin. 'C>. Bd. 33 
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Als wichtigstes Resultat dieser Versuche fällt auf, daß eine :r,! 
Hypertrophie des Herzens nicht eingetreten ist, wie ^ 
ein Blick auf die Tabelle am Schlüsse der Arbeit lehrt. Das • 
Proportionalgewicht des Herzens überschreitet das der normalen 
Tiere nicht. Wenn im Vergleich zu den Werten von Romber? : - va 
und Hasenfeld (55) und Grober (22) die Gewichte der Ven- 
trikel größer zu sein scheinen, so liegt dies daran, daß die Au- ■'-'4 

toren das Septum bei der Berechnung des Proportionalgewicht; 
der Ventrikel außer Spiel ließen, während es in unseren Versuchen \ i; 

nach dem Vorgang von W. Müller (1. c.) auf die Ventrikel rer- ::-t 

rechnet wurde. ;;r " 

Aus der Tatsache, daß die Herzmasse sich nicht vermehrt 
fand, geht hervor, daß auch die Anforderungen im Leben nicht ) “ 

über die physiologischen Grenzen hinausgegangen sind. Eine Der- 
füllung des Gefäßsystems mit physiologischer Kochsalzlösung kann .. 
eine Überbiirdung des Herzens nicht herbeiführen. Der Grund o-u* 
liegt wahrscheinlich zum Teil in der Herabsetzung der Viskosität 
des Blutes. Auf diese Beziehungen, deren Kenntnis wir einer , ' 

neuen Arbeit von C. Tigerstedt (78) verdanken, soll weiter unten ) 

näher eingegangen werden. Außerdem wird aber nach den Unter- ;i 

suchungen von Gottlieb und Magnus (18) die intravenös ein- -h 

geführte Kochsalzlösung schon innerhalb tveniger Stunden aus¬ 
geschieden. Nimmt man also hier eine, wenn auch mäßige Mdir- 
leistung des Herzens an, so kann diese doch nicht zur Hypertrophie 
führen, weil sie immer nur vorübergehend ist. 

Während das Herz also keinerlei Veränderungen aiit’weist, ist 
ein Einfluß auf die Nieren auf Grund der anatomischen Befunde 
nicht, zu verkennen. Nach intravenöser Infusion von NaCl-Lösmig 
leisten diese durch Beförderung großer Wassermengen bedeutend 
mehr Arbeit,. Besonders die Epithelien reagieren durch Trübung , 
und Seliwellting auf die funktionelle Überanstrengung. Der Unter¬ 
schied gegenüber den Nieren bei Diabetes insipidus, die trotz ihrer .. 
geste.igerten Tätigkeit keine Läsion aufweisen, dürfte vielleicht in 
der intravenösen Zufuhr zu suchen sein. Denn durch sie wirddetu 
Blut ein neuer Bestandteil direkt beigemischt, der möglicherweise 
auf die Nierenepithelien einen geringen, aber häufig wiederholten 
Beiz aiisiild . während bei Diabetes insipidus die Aufnahme ins . • 
Blut durch die Darmepithelien, also indirekt erfolgt und hier¬ 
durch wohl eine zweckmäßige Veränderung und Anpassung der 
zngcliilii teil Eliissigkeit-smengen herbeigeführt wird. Vielleicht sind 
die erwähnten Veränderungen in Parallele zu setzen mit den Be- 
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(Pachtungen, die Rößle (67) nach Kochsalzinfusion beim Menschen 
gemacht hat. Die Erweiterung der Glomerulusschlingen und die 
geringe Vergrößerung der Glomeruli ist vielleicht als kompen¬ 
satorische Erscheinung aufzufassen, die ihre Entstehung den sehr 
häufigen Anforderungen quantitativer Art verdankt. 

Für die beiden folgenden Versuchsreihen wurden Gelatine- 
lösung und Blut als Injektionsflüssigkeiten benutzt. Für deren 
Verwendung waren folgende Gesichtspunkte maßgebend: 

Nach den Erfahrungen von Worm-Müller (52), Regeczy (62), 
Cohnstein und Zuntz(8) werden verschiedenartige Flüssigkeiten mit 
ganz verschiedener Schnelligkeit aus dem Gefäßsystem entfernt. Physio¬ 
logische Kochsalzlösung wird z. B. in weit größerer Menge und ohne 
Schaden vom Herzen bewältigt, als Blut, das leicht Überbürdung des 
Herzens erzeugt. Den Unterschied glaubt C. Tiger8te dt (78) von der 
größeren Viskosität des Blutes ableiten zu müssen. Er weist das in 
einer sehr instruktiven Abhandlung neueren Datums experimentell nach, 
indem er die Ludwig'sehe Stromuhr zur Messung des Schlagvolums 
in die Aorta einführt und den Druck peripher registriert. Er findet, 
wie erwartet, daß bei verminderter Viskosität des Blutes, wie sie durch 
Einführung von physiologischer Kochsalzlösung oder Ring er-Lösung 
erreicht wird, das Herz die Mehrfüllung leicht bewältigen kann, da die 
Reibung im Gefäßsystem abnimmt. Wird jedoch Blut transfundiert, so 
kann das Herz die vermehrte Füllung nicht austreiben. Es treten Stau¬ 
ungserscheinungen ein und der Druck sinkt. Als Grund darf wohl mit 
Recht die Erhöhung der inneren Widerstände angenommen werden. 
Diese Erklärung findet eine Stütze in einer Reihe von Versuchen 1 ) der 
letzten Jahre, die fast alle darin übereinstimmen, daß die Viskosität mit 
Vermehrung der roten Blutkörperchen, aber auch mit der steigenden 
Konzentration des Serums zunimmt. Es wird also eine Überfüllung unter 
Erhaltung der Viskosität, oder auch unter Erhöhung derselben die größt¬ 
möglichsten Anforderungen an das Herz im beabsichtigten Sinne be¬ 
dingen, zumal sich nach beendeter Transfusion zu diesen Momenten eine, 
wenn auch vorübergehende Drucksteigerung zugesellt (31). 

In der nächsten Versuchsreihe wurde nur die Viskosität des Serums 
gesteigert und zwar durch Gelatine. Diese wurde aus der in Tafeln 
käuflichen Gelatine unter Zusatz von physiologischer Kochsalzlösung und 
nachfolgender Neutralisation mit Natriumkarbonat hergestellt, zweimal 
durch das Absaugefilter filtriert, und dann in Portionen von 100 ccm in 
Erlenmeyerkölbchen an 3 Tagen hintereinander sterilisiert. Die Sterili¬ 
sation erfolgte anfangs bei ca. 75 -80° C. Da aber die behandelten 
Tiere rasch starben, fand nachher nur noch Sterilisation in strömendem 
Dampf bei 98 —1UÖ° C statt. 

Folgende Protokolle geben über diese Versuche einen Überblick. 
Die Dauer der Behandlung erstreckte sich auf o—/ ö Tage. 

1) Vgl. Literatur Nr. 10, 14, 25, 26, 30. 
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II. Injektion yon Oelatinelosung. 

Auszug aus den Versuchsprotokollen. 

Kaninchen Kr. 7, 10, 12 waren nur wenige Tage im Versuch, 

Kaninchen Nr. 11 wurde vom 21. Januar 1908 bis zum 6. April 
1908 anfangs mit Gelatine von lO°/ 0 , nach Unterbrechung vom 27. Jaoiwr 
bis 13. März mit Gelatine von 5 °/ 0 und 10°/o abwechselnd behandelt. 
Die Injektionsmenge betrug zuerst 30—50 ccm, wurde rasch auf 10Ö ccm 
gesteigert und war in den letzten Wochen durchschnittlich 150 ccm. Li 
76 Tagen waren insgesamt 20 intravenöse Injektionen ausgeführt worden. 
Während des Versuchs wurden folgende Beobachtungen gemacht: 

Der Urin (ausgedrückt) gab Eiweißreaktion, enthielt aber keine 
Zylinder und nur wenig Epithelien. Beim Stehen gelatiniert er schnell 
in Klumpen. 

Der Hämoglobingehalt war nach Injektion immer niederer als zu¬ 
vor und hielt sich dauernd auf subnormalen Werten. Am 6. April wunh 
das Tier tot im Stall gefunden. 

Das Gewicht bewegte sich von 2870 bis 3100 g und betrug zuletzt 
2650 g. 

Sektions befund. Thorax: Das Herz ist prall g-efüllt und nimmt 
die ganze obere Thoraxappertur ein. Die Lungen zeigen in den oberer 
Partien geringes Odem, einige rote Infarkte und Hypostase. Abdomen: 
Darm und Magen wenig gefüllt, große Stauungsieber. Milz groß und 
weich (im Ausstrich keine Bakterien). 

Mikroskopischer Befund. Herz: ohne pathologische Ver¬ 
änderungen. 

lieber: centroacinäre Fettdegeneration, Das Protoplasma ist körnig, 
seine Färbbarkeit ungleichmäßig. Die Kerne sind teilweise schlecht ge- 
färbt, teilweise nehmen sie überhaupt keine Farbe an, in anderen Partien 
fehlen sie oder sind in Degeneration begriffen. 

Niere: im Sudanpräpurat finden sich in den Tubuli contorti einige 
basal ungeordnete Fetttröpfchen. In den Tubuli recti ganz vereinzelt 
Zellteilungen. 

Das II e r z g e \v i c li t überschreitet die gefundenen Norm!* 
werte um weniges. Beteiligt erscheint hauptsächlich der link 
Ventrikel. Pie Verwertung der Hypertrophie als Folge der Über- 
füllung wird aber durch die Veränderungen in den Nieren berin- 
träelitigt. Pie Veränderungen in der Leber machen den Kindnri 
toxischer Prozesse. Pie mäßige Fetteinlagerung in den Nit« 
ist vielleicht als Ausdruck der Beizung durch die körperfremde 
Gelatine aufzufassen. 

Kaninchen Nr. 14. Zur Injektion wurde ausschließlich 
Geint iimlösung benutzt. Der \ ersuch dauerte yom 20. Februar 
12. M ir/, und um lullte in diesen 21 Taigen 13 intravenöse Injektion^, 
von 60 — 80 ccm im Anfang und 100 — 130 ccm in den letzten 2 Wodier, 
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Urin und Hämoglobin zeigten das gleiche Verhalten wie in dem 
vorhergehenden Versuch. 

Am 12. März wurde das Kaninchen tot aufgefunden. Das Gewicht 
war von 2650 g auf 2110 g herab gegangen. 

Sektionsbefund. Bauchhöhle: Starke Injektion der Venen. Aorta 
ohne Befund. Leber blutreich. Milz mäßig groß. Nieren makroskopisch 
ohne Besonderheiten. 

Brusthöhle: Lungen in den oberen Partien Ödeme, einige Ek- 
chymosen. 

Herz: Vorhöfe prall gefüllt. Gefäße stark injiziert. 

Histologischer Befund: Herz und Leber ohne pathologische 
Veränderungen. Nieren zeigen etwas verwaschene Struktur und einige 
Zylinder. 

Kaninchen Nr. 3 2. In der Zeit vom 29. April bis 11. Juni 1908 
(44 Tage) bekam das Kaninchen 25 Injektionen 5 °/ 0 Gelatinelösung von 
80 cm anfangend und rasch auf über 120 steigend. Seit 19. Mai wurden 
nur noch Quantitäten über 150 ccm intravenös injiziert. 

Die Beobachtungen während des Versuches entsprachen den vorigen. 
Katheterharn und Glasharn enthielten selten Eiweiß. Während der In¬ 
jektion großer Quantitäten trat fast immer Dyspnoe auf, die Farbe der 
sichtbaren Schleimhäute war auffallend blaß. Hämoglobin hatte einen 
niedersten Wert von 25 °/ 0 und stieg nie über 60 °/ 0 . 

Das Tier erhielt die letzte Injektion von 250 ccm am Kymographion. 
Der Blutdruck in der Carotis war zu Anfang dieser Injektion nicht er¬ 
höht, stieg nur um wenig, und sank schließlich auf 0 ab. (Exitus, Ruptur 
der Cava inf. s. u.) Das Gewicht bewegte sich von 2160 bis 2610 g und 
war am Ende des Versuches 2130 g. 

Sektionsbefund: Die Schleimhäute sind auffallend blaß, die 
Venen stark gefüllt. 

Thorax: Im Perikard finden sich zahlreiche Ekchymosen. Das 
Herz ist kontrahiert, erscheint nicht vergrößert. Die Lungen zeigen aus¬ 
gesprochenes Ödem. 

Ira Abdomen ein helles klares Exsudat. Der Darm, besonders 
die unteren Partien, ist stark aufgetrieben und mit flüssigem Inhalt er¬ 
füllt. Die Gefäße sind deutlich injiziert. Im Netz ein sehr großes 
Hämatom, ausgehend von einer Ruptur der Vena cava inf. Die Nieren 
sind groß und weich, ihre Schnittflächen blaß. 

Das mikroskopische Bild ergibt für das Herz keinerlei Ver¬ 
änderungen. In der Leber sind an einer Stelle Bindcgew'ebsntnibildung, 
Granulationsgewebe und einige Riesenzellen zu sehen. Die Nieren er¬ 
scheinen auf dem Schnitt gleichmäßig getrübt, die Struktur etwas ver¬ 
waschen, jedoch ohne stärkere Veränderung. 

Das Herzgewicht erreicht nahezu die bei Nr. 11 gefundenen 
Werte und übersteigt um ganz wenig die maximalen Xormalzalilen 
(s. Tabelle am Schluß der Arbeit). An der ‘Hypertrophie beteiligt 
erscheint wieder in erster Linie der linke Ventrikel. Wieviel dabei 
auf Rechnung der Niereiiveränderiing zu setzen ist, kann nicht 
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definitiv entschieden werden. Liegt eine Hypertrophie tatsächlich vor. 
so steht sie nicht im Einklang mit den sehr großen Injektion- 
mengen und der Dauer der Versuche. 

Die Ruptur der V. cava inf. trat am Kymograpliion infte 
zu starker Überlastung des Gefäßsystems durch die injizierte Ge¬ 
latine ein. 

Aus den Sektionsbefunden dieser Versuche, die Stauung im 
Gefäßsystem nachwiesen, und aus den Hämoglobinbestimmungen ist 
zu vermuten, daß eine Überfüllung des Gefäßsystems erreicht und 
auch unterhalten werden konnte, wenngleich zuzugeben ist. daß 
ein sicherer Beweis dafür aussteht. Übersieht man die Proportional* 
gewichte des Herzens und seiner Teile in der Tabelle, so muß 
festgestellt werden, daß sich die maximalen Normalwerte nur saut 
selten und dann mir um weniges überschritten finden. Eine irgend¬ 
wie bedeutendere Hypertrophie des Herzens ist also nicht rie¬ 
getreten. Gerade bei den lang behandelten Tieren stellt das Er¬ 
gebnis in keinem Einklang mit der Dauer der Versuche. Denn, 
wenn die Arbeit wirklich vergrößert gewesen wäre, so hätte «ne 
Massenzunahme gerade in diesen Fällen auffallen müssen, umsomdir. 
als nach Friedländer (1. c.), Stadler (1. c.) und Päßler tnd 
Heineke (1. c. ) schon in kürzerer Zeit (4 Wochen) eine deutliche 
Hypertrophie bei vermein ter Herzarbeit nachzuweisen ist. 

Aber nimmt man die gefundenen Werte selbst als etwas ln4 
an, und glaubt darin eine mäßige Hypertrophie erblicken zu können, 
so dürfte sie doch kaum von der Überfüllung allein abhängiu ?<*• 
macht werden, wenn man die Xiereiiverändernngeii und das Aufti>wi 
toxischer Prozesse in der Leber berücksichtigt. Man ist danach zu 
dem Schluß berechtigt, daß die Überfüllung des Gefäßsystems 
mit <i el a t i n elöxung an das Herz keine so großen Anfor¬ 
derungen stellt, daß eine Hy per trophie sich ent- 
w i <• kein m n ß. 

Ein direkter Einfluß der Überfüllung auf die Nieren ist nicht 
sicher zu konstatieren, denn die parenchymatösen Trübungen sind 
möglicherweise als toxische Prozesse aufzufassen, hervorgerufen durch 
die, körperfremde Debit ine. 


III. Injektion von Blut. 

Die. letzte Versuchsreihe wurde mit Transfusion friscle-n. 
(I e 1 i b )• i n i e r 1 e n Kaninehenblutes angestellt. 

Daß nur ungleiches Blut zur Transfusion benutzt werden dart 
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hat deren Geschichte seit ihrer Einführung durch Denis (1617) 
zur Genüge bewiesen. Es fragte sich, ob die Überführung vom 
gebenden zum empfangenden Tier direkt mittels der Carotiskanüle 
vorzunehmen sei, was insofern ideal wäre, als das Blut nicht ab- 
gekühlt, nicht durch Schütteln verändert, und ohne sonstige Schäd¬ 
lichkeiten in das Gefäßsystem des empfangenden Tieres gelangt. 
Da aber auf diese Weise einmal nur geringe Quantitäten über¬ 
fließen, andererseits die Menge des übergeführten Blutes nur 
uäherungsweise bestimmt werden kann, so verfuhr ich in fol¬ 
gender Weise: das blutspendende Tier bekam unter Wahrung der 
Asepsis in Carotis und Jugularis je eine Kanüle eingebunden. 
Nun wurde so lange Blut aus der Carotis entnommen, bis Krämpfe 
auftraten. Nachdem jetzt durch die Jugulariskanüle physio¬ 
logische Kochsalzlösung in ausreichender Menge eingeflossen war, 
wurde nochmals Blut entnommen. Die so gewonnene, steril auf¬ 
gefangene Mischung fand, nachdem sie bis zur Ausscheidung des 
Fibrins geschüttelt und dann koliert war, zur Transfusion Ver¬ 
wendung. 

Da nach den Arbeiten von Magnus (45) und Soll mann (72) 
die Nieren für eine normale Mittellage der Blutbeschaffenheit ein¬ 
gestellt sind und die physiologische Kochsalzlösung rasch aus den 
Organen entfernt wird, so war von ihrer Anwesenheit eine Beein¬ 
trächtigung der Versuche nicht zu gewärtigen. Allenfalls trug sie 
zur Vermehrung der kreisenden Flüssigkeitsmenge bei und ver¬ 
mehrte so die Widerstände, was nur in der Absicht der Unter¬ 
suchung liegen konnte. 

Die Frage, ob die transfundierten Blutkörperchen im empfan¬ 
genden Tier längere Zeit erhalten bleiben, ist zu bejahen; denn 
Worm-Müller (54), Schultz (70) und Dettmar (11) fänden 
durch Zählen der roten Blutkörperchen, daß diese nach Trans¬ 
fusionen geraume Zeit vermehrt sind. Die Versuche Dettmar’s, 
die lediglich zu diesem Zweck unternommen wurden, ergaben, daß 
erst in 28—30 Tagen nach einmaliger Transfusion die Kiickkehr 
zur Norm erfolgt. 

Für vorliegende Versuche mußte die Injektion in solchen Ab¬ 
ständen vorgenommen werden, daß die von der vorhergehenden 
Transfusion hemihrende Überfüllung noch nicht abgeklungen war. 
Um dies zu kontrollieren, stand die Zählung der roten Blutkörper¬ 
chen und die Bestimmung des Ilämoglobingelmlts zur Verfügung. 
Der Gehalt an roten Blutkörperchen im Kubikmillimeter nimmt 
durch Konzentration des Blutes zu und hält sich etwa 3—4 Tage 
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auf einer nach mehreren Stunden erreichten Höhe, um dann ganz 
allmählich zu sinken. Injiziert man also jeden 3. oder 4. Tag, so 
darf man von dieser Versuchsanordnung, die alle Fehlerquellen 
exogener Art vermeidet, die einwandfreiesten Resultate erwarten. 

Die anschließenden Versuchsprotokolle geben eine Übersicht 
dieser Versuchsreihe. 

Kaninchen Nr. 21. Langhaariges weißes Angorakaninchen. An¬ 
fangsgewicht 1610 g. 

Vom 19. März bis 3. Mai 1908 wurde in die Obrvenen frisch 
defibriniertes Kaninchenblut mit NaCl-Lösung transfundiert. Die Einzel¬ 
gabe betrug 40—75 ccm, die Zahl der Injektionen 12 in einem Zeitraum 
von 45 Tagen. 

Nach der ersten Transfusion stieg der Hämoglobingehalt und die 
Zahl der roten Blutkörperchen sofort an. Die Konjunktiven und sicht¬ 
baren Schleimhäute waren dauernd lebhaft injiziert, die Gefäße des 
Augenhintergrundes reichlich gefüllt. 

Im Urin fand sich niemals Albumen oder Blut. In den letzten 
Wochen erkrankte das Tier an stark eiterigem Katarrh der Nasenschleim- 
haut und wurde am 3. Mai tot im Stall gefunden. Das Gewicht sank 
langsam von 1610g auf 1250 g. 

Sektionsbefund. Thorax: Pneumonie beider Lungen. Herz: 
Vorhöfe prall gefüllt, nichts Auffälliges. 

Abdomen: Darmgefäße stark injiziert. Leber: dunkebblutreich. 
Gallenblase groß, reichlicher Inhalt. 

Mikroskopisches Bild: Im .Herzen keine Veränderungen. In 
der Leber fällt die bedeutende Hyperämie auf, außerdem findet 'ich 
zirkumvaskuläre Infiltration mit- Rundzellen. Die Nieren sind hyper- 
ämisch, leicht getrübt, die Glomeruli erscheinen vergrößert. 

Das Herzgewicht überschreitet die Normalwerte nicht; eine Hyper¬ 
trophie ist demnach nicht eingetreten. Die Vergrößerung der Glomeruli 
dürfte vielleicht auf die Hyperämie zurückzuführen sein. 

Kaninchen Nr. 33. Kräftiges, ausgewachsenes, großes Kaninchen. 
Gewicht 2280 g. 

Vom 20. Mai bis zum 4. Juli 1908 wurden 16 Transfusionen vor- 
genommen. Anfangs betrug die transfundierte Menge Blut und NaCl-Losung 
im Mittel 100 ccm. Nachdem der Hämoglobingehalt auf 150%, die Zahl 
der roten Blutkörperchen auf 9,7 Millionen angelangt war, wurden etwas 
kleinere Quantitäten (50—70) injiziert. Der Hämoglobingehalt nahm von 
74 auf 1 75 0 0 die Zahl der roten Blutkörperchen von 4,7 Millionen bis über 
12 Millionen zu, wie aus den wöchentlich 2mal angestellten ßlutunter- 
suchungen hervorging. 

\Y ährend des Versuchs wurde reichliche Rötung und Injektion der 
Konjunktiven und sichtbaren Schleimhäute, strotzend gefüllte Gefäße im 
Augenhintergrunde beobachtet. Der Urin enthielt weder Albumen noch 
Blut, gelegentlich fiel die Urobilinprobe positiv aus. 

Das Gewicht ging vom 26. Juni außerordentlich (auf 2000 g) herab, 
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so daß, um die Höhe des Blutdrucks noch messen zu können, am 4. Juli 
ein Versuch am Kymographion angestellt und darauf das Tier entblutet 
wurde. Der Druck war nicht erhöht. Endgewicht 1500 g. 

Sektionsbericht: Beim Entbluten entleert sich etwa das doppelte 
Quantum wie beim normalen Kaninchen. Das Blut ist dunkelrot, auf¬ 
fallend viskos (Hämoglobin 150 °/ 0 , zur Transfusion für Kaninchen Nr. 44 
benutzt). 

Thorax: Die Lungen sind von normaler Beschaffenheit, das Herz 
kontrahiert, im Verhältnis zum Thorax eher klein. Unter dem Perikard 
zahlreiche Ekchymosen, desgleichen unter dem Endokard. Der eine Papillar- 
muskel ist rot injiziert. 

Abdomen: Die Leber ist tiefdunkel und sehr blutreich, die Gallen¬ 
blase 2 1 /o—3 cm lang, reichlich mit zäher Galle gefüllt. Die Nieren sind 
hyperäraisch, die Markstrahlen dunkel injiziert. 

Mikroskopischer Befund: Ira Herzen fällt, abgesehen von der 
Hyperämie eine Vermehrung des interstitiellen Bindegewebes auf, die an 
einigen Herden besonders ausgesprochen ist. Das Bindegewebe ist kern- 
reich, fleckweise finden sich Degenerationsherde mit Zunahme des inter¬ 
stitiellen Gewebes. In der Leber ganz geringe Fetteinlagerung, Hyper¬ 
ämie. Die Nieren zeigen Hyperämie des Marks und einige homogene 
Zylinder. Knochenmark: In der unteren Hälfte des Femur ist das 
Knochenmark völlig in Fettgewebe umgewandelt. Seine Farbe ist be¬ 
sonders blaß. Im Abstrichpräparat herrschen Erythrocyten mehr als in 
der Norm vor. Kernhaltige Erythrocyten sind äußerst selten. In der 
Mitte des Femur überwiegt das fibröse Gewebe. Die zelligen Elemente 
sind stark reduziert. Die Blutgefäße erscheinen reichlich dilatiert und 
mit roten Blutkörperchen strotzend angefüllt. 

Milz: Die Venensinus der Pulpa sind erweitert und enthalten zahl¬ 
reiche rote Blutkörperchen und deren Zerfallsmassen, die großenteils von 
Phagocyten aufgenommen sind. Myelocyten und kernhaltige rote Blut¬ 
körperchen fehlen. 

Im Verlauf des Versuchs stieg der Hämoglobingehalt auf ca. 180° (> 
(nach Haldane), die Zahl der roten Blutkörperchen bis zu 12,8 Millionen 
im Kubikmillimeter. Das Blut war tiefduukel und floß langsam aus den 
Einstichsöffnungen. Das Sauerstoffbindungsverinögen entsprach der Ver¬ 
mehrung der roten Blutkörperchen, bzw. des Hämoglobingehalts. Bei 
der Entblutung ergab sich eine bedeutende Vermehrung der Blutmenge 
im Vergleich zu den sonst beobachteten Quantitäten. Der Blutdruck am 
Ende des Versuchs war nicht erhöht. 

Das Herzg e wicht ist nicht sehr hoch und bleibt ungefähr auf 
dem Mittel der Normalwerte. Eine Hypertrophie ist also nicht auf¬ 
getreten und daraus w äre zu schließen, daß auch die Anforderungen 
wicht über die physiologischen Grenzen hinausgegangen sind. 

Ob die Degenerationsprozesse am Herzmuskel in dem einen Falle 
auf die Plethora zurückzuführen sind, erscheint zum mindesten zweifelhaft.; 
denn in den übrigen Fällen konnten derartige Veränderungen nicht be¬ 
obachtet werden. Bringt man sie jedoch mit der Überfüllung in Zu¬ 
sammenhang. so fand jedenfalls eine Herabsetzung der Leistungsfähigkeit 
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nicht statt, da in diesem Falle entweder Insufficienzerscheinimgen oder 
kompensatorische Hypertrophie hätten einsetzen müssen, und beide- war 
nicht der Fall. Eine Infektion ist als ätiologisches Moment wohl aus- 
zuschließen, da im Schnittpräparat keine Mikroorganismen nachgewiesen 
werden konnten. Unter allen Umständen muß aber eine Parallele zu 
den pathologischen Prozessen der Säuferherzen, wie sie von Kreli 1 ge¬ 
schildert sind, abgelehnt werden, da unsere Veränderungen durchaus 
nicht den destruierenden Charakter zeigen, wie die Präparate jener Herzen. 

Kaninchen Nr. 3 8. Gelb, kräftig, Gewicht 2220 g. 

Vom 11. Juni bis 4. Juli 10 Transfusionen von 40—75 cctn Blot. 
Hämoglobin anfangs 84°/ 0 , Zahl der roten Blutkörperchen 5,575. Eine 
Zunahme fand statt bis 135°/ 0 und 8,3 Millionen (am 1. .Juli). Darnach 
ging trotz weiterer Transfusionen der Hämoglobingehalt und die Zahl der 
roten Blutkörperchen zurück, so daß an das Auftreten von Isolysiuen gedacht 
werden mußte. Ein Versuch nach dieser Richtung ergab jedoch nicht? 
Positives. Das Tier wurde nunmehr ohne Behandlung im Stall gelassen 
und wöchentlich der Hämoglobingehalt, die Zahl der roten Elemente und 
der Urin kontrolliert. Letzterer enthielt keine pathologischen Bestand¬ 
teile. Das Hämoglobin erreichte Anfang September wieder 85 die 
roten Blutkörperchen kehrten auf die Zahl von ca. 5,2 Millionen zurück. 

Am 12. September wurde der Blutdruck gemessen und normal ge¬ 
funden. Darnach Tod durch Chloroform. Gewicht am Ende *25ÜU sr. 

Histologischer Befund: In der Muskulatur des Herzens 
findet sich nichts Pathologisches (geringgradige perivaskuläre Infiltration 
wird an einigen Stellen beobachtet). 

Das mikroskopische Bild der Leber zeigt centroacinar ver¬ 
minderte Farhstoffaufnahme, das Protoplasma ist hier fein gekörnt. In 
einer Zelle sind häufig zwei und mehr Kerne. Im Sudanpräparat verteil: 
sieh das Fett hauptsächlich auf die Endothelien, während in den Leber- 
zellen nur vereinzelte Fetttröpfchen auftreten. Die Niere zeitf aii^r 
einer mäßigen Vergrößerung der Glomeruli nichts Pathologisches. Fe 
mittleren und kleinen Arterien der untersuchten Organe weisen eine Ver¬ 
stärkung ihrer Wand auf. 

Die Gewichtsbestimnmng und die anatomische Untersuchung ergehen, 
daß das Herz durch die Plethora sichtlich nicht beeinflußt wurde, di 
weder Hypertrophie noch myokarditische oder interstitielle Prozesse anf- 
getreten sind. Die Herzarbeit war demnach nicht vermehrt. DerLebcr- 
l>«‘fund erklärt sich wohl durch den außerordentlich gesteigerten Zerfall 
rot<*r Blutkörperchen und die dadurch ausgelöste funktionelle Mehrleistung 
(P r Zellen, die ihren äußeren Ausdruck in dem reichlichen Auftreten 
von Galle findet. 

K a n i n r h e n X r. 4 4. Grau, ausgewachsen. Gewicht 2370 

1!imiuglohingelialt 75 0 0 . Zahl der roten Blutkörperchen 5 Millionen. 
Zur ertfm Translusion am 4 Juli 1908 wurde das Blut von Kauineaen 
Nr. 33 verwendet und 70 ccm einer auf 125 °- A Hämoglubintrehalt 
pliyMiolof/i^cln 1 !* Xa( ’l-Ijüsung) verdünnten Mischung injiziert. Am folgenden 
T<>g I l.mioglohingehalt 150 u it , rote Blutkörperchen 8,5 Millionen. 

Z ihI d<r r oten Elemente stieg rasch auf über 10 Millionen, der Hämo- 
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globingehalt auf 175 °j 0 . 1 ) Die Transfusionen wurden nach Menge und 
Zahl möglichst so angewandt, daß der Hämoglobingehalt dauernd hoch 
blieb. Dazu reichte eine durchschnittliche Injektionsrnenge von 60 bis 
80 ccm aus. Nach 22 Transfusionen in 75 Tagen war der erreichte 
Höchstgehalt: Hämoglobin 180°/ 0 , rote Blutkörperchen 10,5 Millionen. 

Während des Versuchs fand sich im Harn nur selten etwas Eiweiß. 
Die Urobilinprobe fiel positiv aus. Gefäße des Augenhintergrundes, Kon- 
, junktiven und sichtbare Schleimhäute waren stark überfüllt. Am 17. Sep¬ 
tember wurde der Blutdruck in der Carotis bestimmt und nicht erhöht 
gefunden. Darnach Entblutung. Exitus in Chloroformnarkose. Gewicht 
2320 g. 

Mikroskopische Untersuchung: Im Herzmuskel findet 
sich an einer Stelle entsprechend der Breite von 2 — 3 Muskelfasern und 
etwa auf die doppelte Länge Bindegewebsbildung, sonst ist die Struktur 
überall durchaus normal. 

Die Nieren zeigen leichte Trübung des Parenchyms und Ver¬ 
größerung der Glomeruli. 

Für die Leber ergibt sich ein ganz ähnlicher Befund wie im vor¬ 
hergehenden Fall: die Farbstoffaufnahme ist centroacinär vermindert, das 
Protoplasma gekörnt. Zahlreiche Leberzellen, besonders peripher ge¬ 
legene, weisen 2 und mehr Kerne auf. Im Sudanpräparat verteilt sich 
das Fett hauptsächlich auf die Endotheüen. 

Die kleinen und mittleren Arterien finden sich hier gleichfalls verdickt. 

Das Herz ist auch in diesem Versuch trotz der langen Dauer nicht 
hypertrophisch; die Normalgewichte werden night überschritten. Die 
sehr geringe Bindegewebsbildung ist mit der Plethora wohl nicht in 
ätiologische Verbindung zu bringen, da sie nur an einer einzigen Stelle 
und in sehr unbedeutender Ausdehnung beobachtet wurde. Eine Be¬ 
einflussung der Herzarbeit vermochte sie jedenfalls nicht auszulösen. 

Die Veränderungen der Leber sind die gleichen wie bei Kaninchen 
Nr. 38 und ihre Entstehung ist daher ebenso wie dort zu erklären. 

Kaninchen Nr. 4 7. Kräftig, ausgewachsen, Gewicht 2380 g. 
Hämoglobin 90°/ o , rote Blutkörperchen 5,825 Millionen. 

Vom 11. Juli 1908 bis 23. September (74 Tage) wurden bei diesem 
V ersuchstier 23 Transfusionen in Mengen von durchschnittlich 100 ccm 
(anfangs mehr, später weniger) gemacht. 

Der Hämoglobingehalt stieg bis über 180° (> , die Zahl der roten 
Blutkörperchen auf 12.1 Millionen. Die Beobachtungen während des 
"Versuchs waren denen im vorhergehenden völlig analog. Der Blutdruck 
am Ende hielt sich in normalen Grenzen. Exitus durch Chloroform- 
narkose. 

Mikroskopischer Befund: Das Herz zeigt keinerlei patho¬ 
logische Veränderungen. 

In den Nieren finden sich die Glomeruli vergrößert. 

In der lieber erscheint wieder die Farbstofbiufnahme centroacinär 
vermindert, das Protoplasma körnig. Das Sudanpräparat läßt erkennen, 
daß das mäßig vorhandene Fett hauptsächlich in den Endotheüen sich findet. 

1) Der Hrtinoirlobingehalt wurde überall nach Hai da ne bestimmt. 
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Die mittleren und kleineren Arterien der untersuchten Organe 
sind verdickt. 

Für die Herzmssse ergibt sich, daß auch in diesem Fall eine 
Hypertrophie nicht eingetreten ist, die Proportionalwerte halten sich in 
normalen Grenzen. 

Der Leberbefund ist demjenigen der beiden vorigen Versuche 
völlig analog. 

Auf die Ergebnisse dieser Versuchsreihe darf besonderer Wert 
gelegt werden, da hier die günstigsten Bedingungen für das Auf¬ 
treten einer dauernden Überfüllung des Gefäßsystems gegeben sind. 
Daß diese bei den Kaninchen in der Tat auch vorhanden war. be¬ 
weisen folgende Momente: die Konjunktiven und sichtbaren Schleim¬ 
häute waren auffallend rot, die Gefäße des Augenhintergrundes 
strotzend gefüllt. Durch die Zählung der roten Blutkörperchen 
und die Bestimmung des Hämoglobingehalts ist erwiesen, daß im 
Kubikmillimeter eine Vermehrung der roten Elemente bis über 
12 Mill., also eine Hyperglobulie, dauernd bestand. Der Gehalt 
an Blutfarbstoff überstieg schließlich 180 °/ 0 . Diese Steigerung 
der Blutkörperchenzahl ist nicht nur relativ in der Volumen- 
einheit, sondern auch absolut vorhanden. Es besteht eine wahre 
Plethora. Die Darlegungen von M a g n u s (46) machen schon die 
Zunahme der Gesamtblutmenge nach Transfusionen sehr wahrschein¬ 
lich, aber es konnte auch hier ein evidenter Beweis dafür erbracht 
werden: Beim Verbluten zeigte sich nämlich, daß die Versuchstiere 
eine weit größere Menge Blut (100 ccm) aus der Carotis entleerten, 
als normale Kaninchen (höchstens 50 ccm) und selbst dann blieb 
noch eine große Menge Blut im Körper zurück, wie sich durch die 
anschließende Sektion ergab. Alle Organe waren reichlich hvper- 
äniiscli, die Leber besonders auffallend blutreich, sämtliche Venen 
stark mit Blut gefüllt. Bei diesen außerordentlich deutlichen Re¬ 
sultaten konnte auf Bestimmung der Gesamtblutmenge nach Welcher 
verzichtet werden. 

Audi in den mikroskopischen Präparaten fiel eine ausgesprochene 
Hyperämie auf. Die mittleren und kleinen Gefäße schienen durch 
die sehr reichliche. I>Ititfülle im Lumen erweitert. 

Die beabsichtigte Plethora w ar demnach einwand¬ 
frei erreicht worden. 

Welcher Art sind nun die Wirkungen dieser bedeutenden Blut- 
fiilhmg? Als wesentlichstes Resultat fällt auf, daß die Propor¬ 
ti ona 1 ge wioli te des Herzens die Normalwerte nicht 
überschreiten, und auch die einzelnen Herzteile keine Ver¬ 
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Schiebung in ihrem Gewichtsverhältnis aufweisen. Eine Massen¬ 
zunahme des Herzens kann also in diesen Fällen nicht konstatiert 
werden. Sogar in dem einen Versuch (33), bei dem im Herzen 
Schwielen und zugrunde gegangene Muskelfasern offenbar zufällig 
sich vorfanden, ist keine Hypertrophie aufgetreten. 

Die Anforderungen, die durch die Überfüllung an 
das Herz gestellt wurden, und die geleistete Arbeit 
sind also nicht über die physiologischen Grenzen 
hinansgegangen. 

Von den übrigen Befunden verdient hervorgehoben zu werden, 
daß an den Gefäßen, besonders den kleineren und mittleren Ar¬ 
terien, die Wandung mäßig verdickt erscheint, und zwar betrifft 
diese Verstärkung hauptsächlich die Media. Die Nieren zeigen, 
von der Hyperämie abgesehen, eine Vergrößerung der Glomeruli, 
die mit den Okularmikrometer unter Vergleich mit normalen Prä¬ 
paraten gemessen wurden. Es wäre möglich, daß diese Vergröße¬ 
rung der Glomeruli eine Folge der Überfüllung des Gefäßsystems 
ist, obwohl der nähere Zusammenhang unklar bleibt. Eine tiefer¬ 
gehende Schädigung des Parenchyms konnte weder aus dem Harn¬ 
befund, der fast nie Zylinder oder Nierenpithelien aufwies, noch 
aus dem anatomischen Präparat erschlossen werden. 

Besonderes Interesse beansprucht die Veränderung des Kno¬ 
chenmarks. 1 ) In den untersuchten Fällen ist es auffallend atro¬ 
phisch, in der Farbe heller als das normale. Im mikroskopischen 
Präparat sind sehr wenig kernhaltige rote Blutkörperchen zu 
finden. Das spricht dafür, daß bei künstlicher Zufuhr von Blut¬ 
körperchen, wie sie in den Versuchen gegeben war, der Organismus 
ihre Neubildung auf das geringste Maß beschränkt, und das Be¬ 
streben hat, den Normalzustand nach Möglichkeit wieder herzu¬ 
stellen. Letzteres zeigt sich noch in verschiedenen Momenten: 
Einmal findet in Leber und Milz ein erhöhter Zerfall von Blut¬ 
körperchen statt. Dies beweist das Auftreten von Urobilin im 
Harn, die überreichliche Füllung der Gallenblase mit dunkler zäher 
Flüssigkeit und die gewöhnlich vergrößerte Milz. Zudem ist, die 
Destruktion der roten Blutkörperchen erleichtert, indem ihre Re¬ 
sistenz im polycythämischen Blut wahrscheinlich herabgesetzt ist. 
Um dieses naclizuweisen, wurde ein Hämolyseversuch mit NaU'l- 
Lösung von 0.1— 0,9° „ Gehalt mit normalem Blut und dem eines 
Versuchstieres angestellt. Dabei ergab sich, daß die Hämolyse 


li Vgl. 11 ;i in i, Fol. lliinuitnl. Bö. VI BeOS. 
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beim polycythämisclien Blut früher eiDtrat als beim normalen. Da 
es sich hier aber leider nur um einen vereinzelten Versuch handelt 
sind weitere Untersuchungen, ob hier eine regelmäßig eintretende 
Erscheinung vorliegt, erwünscht. 

Die im vorhergehenden besprochenen Beobachtungen, insbe¬ 
sondere das Verhalten des Herzens, gewinnen an Wert, da man 
aus der klinischen Erfahrung Zustände kennt, die in ihren Sym¬ 
ptomen gewisse Anklänge an diese Versuche erkennen lassen. Wir 
haben in dem bekannten Krankheitsbild der Polycythämie.das 
von V a q u e z (80) zuerst aufgestellt wurde, eine in mancher Hin¬ 
sicht analoge Erscheinung. 

Die anatomischen Befunde') bei Polycythämie, die sich bisher 
auf die Fälle von Weber und Watson, Blumenthal, FallII 
und IV von Türk, Breuer, Saundby und Rüssel. Capot 
und Osler beschränken, sprechen fast alle von auffallend reich¬ 
licher Blutmenge und sehr \veiten Gefäßen. Die mittleren .und 
kleineren Arterien zeigen Verdickung der Wand, die besonders 
durch Verstärkung der Intima und Zunahme der Gefäßmuskeln 
hervorgerufen ist. Durchweg wird von bedeutender Hyperämie 
berichtet. Die Leber ist groß, dunkel, die Gallenblase reichlich 
mit dunklem, dickflüssigem Inhalt gefüllt. Dies ist im Verein mit 
dem reichlichen Auftreten von Urobilin im Harn als Ausdruck eines 
gesteigerten Zerfalls roter Blutkörperchen aufzufassen. Das peri¬ 
portale Bindegewebe wird vermehrt, das Parenchym mäßig degene¬ 
riert gefunden. In den Nieren fällt, von der Hyperämie abgesehen, 
in einigen Fällen parenchymatöse Trübung auf. Die Tubuli recti 
sind dilatiert und die Gefäße erreichen das Kaliber von Nieren¬ 
kanälchen. Die Milz ist in einem Teil der D’älle vergrößert, inanderen 
dagegen olme Veränderungen. 

Wählend klinisch und anatomisch eine ziemlich weitgehende 
Übereinstimmung mit der experimentellen Plethora besteht, ist das 
Verhalten des Knochenmarks wesentlich verschieden. Denn bei 
der Polycythämie findet es sich auffallend dunkel und hyperplastisch. 
Diese Hyperplasie ist als Ursache der Erkrankung anzusehen. 

Das Herz, dessen Verhalten für uns im Mittelpunkt des 
Interesses stellt, zeigt klinisch bei der menschlichen Polycythämie 
in der Regel keine krankhaften Symptome oder Zeichen von In- 
suflicienz. Hypertrophie wird nur in den Fällen mit erhöhtem 
Blutdruck, die besonders von G eis bück (17) beschrieben worden 

1 j Vgl. außerdem Lit.-Xr. 3. f4, 17, 33, 43, 79, 24. 
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sind, regelmäßig gefunden. In den anderen Fällen fand sich bei 
der Sektion einmal der rechte Ventrikel hypertrophisch bei gleich¬ 
zeitig vorhandener Pneumonie und Adhäsionen der Lunge (Blu- 
menthal). Dreimal war die Masse des linken Ventrikels ver¬ 
mehrt. Da in diesen 3 Fällen Lues (Sau'ndby und Rüssel), chro¬ 
nisch parenchymatöse Nephritis (Türk II) und atheromatöse Ge¬ 
fäßveränderungen (Weber) mit im Spiel waren, so dürfte die Hyper¬ 
trophie nicht mit Sicherheit auf die Plethora zurückzuführen sein, 
umsomehr, als die Mehrzahl der Fälle keine Hypertrophie des 
Herzens aufwies. Daß in den meisten Fällen von Polycythämie 
beim Menschen eine Plethora vera besteht, geht mit sehr großer 
Wahrscheinlichkeit aus den Sektionsbefunden hervor. Morawitz 
und Siebeck (50) fanden mit der von ihnen angegebenen Methode 
zur Schätzung der Gesamtblutmenge auch klinisch in zwei Fällen 
in der Tat hohe Werte. 

Als wichtigstes Ergebnis der übereinstimmenden 
Befunde des Experiments und der klinischen Beob¬ 
achtung wäre also hervorzuheben, daß weder beim 
Menschen, noch im Tierexperiment eine dauernde 
Uberfüllung des Gefäßsystems eine Massenzunahme 
des Herzens auszulösen vermag. Daraus ist zu schließen, 
daß auch die Arbeit des Herzens bei Plethora keine 
größere als bei normaler Füllung des Gefäßsystems 
zu sein braucht; denn dauernde Mehrleistung würde 
zur Hypertrophie führen. 

Dieser Befund stellt anscheinend im Widerspruch zu der oben 
citierten Arbeit von Johannsen und Tigerstedt (31). Nach 
ihren Erfahrungen wachsen nämlich mit vermehrter Füllung der 
Gefäße die Anforderungen an das Heiz. Dieses müßte also mit 
Zunahme seiner Masse antworten, vorausgesetzt, daß die Arbeit 
dauernd vermehrt, und die Zeit zur Ausbildung der Hypertrophie 
genügend lange gewesen ist. Letzteres war in meinen Versuchen 
sicher der Fall, da die früher citierten Untersuchungen bewiesen 
haben, daß schon nach 4 Wochen Hypertrophie durch Gewichts¬ 
bestimmung festzustellen ist. In meinen Experimenten hat aber 
die Dauer der Behandlung sich teilweise über das Doppelte dieser 
Zeit erstreckt. 

Es ist zu erwägen, ob wirklich unter den beschriebenen Ver¬ 
suchsbedingungen die Arbeit des Herzens eine größere hätte sein 
müssen. Im Gegensatz zu Tigers t-edt’s Versuchen scheint tat¬ 
sächlich eine dauernde Überfüllung des Gefäßsystems, sogar wenn 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Digitized by 


502 XXVI. Hess 

sie mit Steigerung der Viskosität des Blutes einhergeht, am in¬ 
takten Organismus die Anforderungen an das Herz nicht über 
das physiologische Maß zu erhöhen. Dafür spricht folgende Über¬ 
legung: die Arbeit des Herzens ist direkt proportional der GrüSe 
der Widerstände und der in der Zeiteinheit beförderten Blutmen?e. 
Da in meinen Versuchen keine Hypertrophie gefunden winde, se¬ 
ist mit Sicherheit anzunehmen, daß die Arbeit des Herzens nicht 
vermehrt war. Der Blutdruck bewegte sich in allen Versuche!! 
innerhalb normaler Grenzen: es mußte daher beim plethorischen 
Tiere auch das Sekunden volum das gleiche wie in der Nora ge¬ 
blieben sein. Das bedeutet für den Kreislauf bei V er in ehr tin: 
der Gesamtblutmenge eine verlangsamte Strömen: 
des Blutes. Man muß also annehmen, daß durch die Aorta trotz 
vermehrter Blutmenge bei diesen Tieren in der Zeiteinheit nicht mehr 
Blutströmt, als bei normalen. Die Zeitdauer eines vollständig 
Kreislaufes ist daher bei Plethora verlängert. Die Sauerstoff¬ 
versorgung der Gewebe bleibt dabei ausreichend; denn Vei'sii-hr. 
die an einem polycythämischen Tiere zur Bestimmung des maxi¬ 
malen Sauerstoffbindungsvermügens angestellt wurden, haben er¬ 
geben. daß dieses entsprechend dem Hämoglobingehalt erhöht ist. 
Pis dürfte diese Verlangsamung also ein ebenso zweckmäßiger Vor¬ 
gang sein, wie die Beschleunigung des Blutstroms, die bei AnämPn 
angenommen wird. 

Thersieht man die Resultate dieser Untersuchungen, so laß' 
sich liir die Nieren eine gleichartige Wirkung der Überfülliin: 
nicht, feststellen. Die hier beobachteten Veränderungen scheinen 
in der Hauptsache von der Behandlungsmethode bzw. dev injizierten 
Flüssigkeit, abhängig zu sein und keine prinzipielle Schädigung n 
bedeuten. Übereinstimmend ergibt sich jedoch, daß das Herz 
durch eine länger dauernde Plethora nicht beeinflußt wird um: 
keine Hypertrophie aufweist. Dafür sind besonders die V ersu<-h«- 
mit Transfusion artgleichen Blutes beweisend, da sie in den iranz 
analogen Befunden bei Polycythämie eine gewichtige Stütze timPu. 

Für die Ätiologie der idiopathischen Hypertrophie und Dik 
tjiijori des Herzens ist hieraus zu entnehmen, daß man nicht Tue 
weiteres berechtigt ist. eine Vergrößerung der Herzarbeit aus der 
Idolo-n f'berfiillung des Gefäßsystems abzuleiten. 

Z u s a m m e n f a s s u n g. 

j. Fine länger dauernde Überfüllung des Gefäßsystems ist im 
Tierversuch nur durch intravenöse Infusion zu erzeugen. Dabei 
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erweist es sich, daß physiologische Kochsalzlösung sehr rasch aus¬ 
geschieden wird, Gelatinelösung vielleicht, sicher aber artgleiches 
Blut eine dauernde Plethora hervorzubringen imstande ist. 

2. Eine Vermehrung der Herzmasse kann selbst bei langer 
Dauer (2*/, Monate) der Plethora nicht beobachtet werden. 

3. Die Nieren zeigen in den Versuchen mit physiologischer 
Kochsalzlösung geringe Veränderungen. Nach Injektion von Gela¬ 
tine finden sich leichte Fetteinlagerungen, die auf den Einfluß der 
körperfremden Gelatine zurückgefiihrt werden dürften. Bei den 
Versuchen mit Transfusion von Blut tritt regelmäßig eine Ver¬ 
größerung der Glomeruli auf. 

4. Die Erfahrungen der Tierexperimente, besonders der Ver¬ 
suche mit Injektion artgleichen Blutes, stehen im Einklang mit 
den Befunden bei der menschlichen Polycythämie, bei der trotz be¬ 
stehender Plethora und vermehrter Viskosität des Blutes nur selten 
Hypertrophie gefunden wurde. Von den Fällen mit Hypertonie 
muß abgesehen werden. 

5. Das Ausbleiben der Herzhypertrophie bei der Polycythämie 
und der experimentellen Plethora ist nur durch Gleichbleiben der 
Herzarbeit zu verstehen. Daraus folgt, daß das Sekundenvolura 
trotz vorhandener Plethora nicht vergrößert ist, die Dauer eines 
Kreislaufes also verlängert sein muß. Der arterielle Mitteldruck 
hält sich in normalen Grenzen. 
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Aus der medizinischen Klinik in Heidelberg. 

Über das Verhältnis von freier Salzsänre, Gesamt- 
acidität, Pepsin nnd gelöstem Stickstoff. 

Von 

Dr. Carl Rose, 

ehemaligem Medizinalpraktikanten an der Klinik. 

Die Betrachtung - der Sekretionsstörungen des Magens geht 
von der Annahme aus. daß bei dem gesunden Menschen die Auf¬ 
nahme einer bestimmten Kost zur Produktion einer annähernd be¬ 
stimmten Menge von Salzsäure führt. Wie bekannt untersucht man 
deswegen den kranken Magen, indem man ihm die Verarbeitung eben 
dieser Kost zumutet, deren Wirkung auf den Gesunden bekannt ist. 
Zugrunde legen muß man also die Vorstellung einer Regulation der 
Magensekretion nach Art und Menge der aufgenommenen Speisen, ('brr 
das tatsächliche Vorkommen einer solchen Regulation sowie über 
ihre Schärfe und ihren Umfang scheint aber sehr wenig bekannt zu 
sein. 8 4 bis 1 Stunde nach Aufnahme von 50 g Brot und 300 ccm 
Tee erreicht die prozentarische Menge der freien Salzsäure ebenso 
wie die Gesamtacidität einen gewissen Wert. Werden 200 g Fleisch. 
300 g Kartoffelbrei und 300 ccm Bouillon und ein Brötchen ge¬ 
mischt, so sind die prozentarischen Werte für freie Salzsäure und 
die Gesamtacidität höher. Nach Penzoldt 1 ) hängt das Auftreten 
von freier HCl beim Gesunden bei geringen individuellen Schwan¬ 
kungen ,,von Qualitität und Quantität“ der Nahrung ab. Bei 
Speisen, die länger im Magen verweilen, tritt freie HCl später 
auf. In fast allen Erörterungen über Salzsäure ist nur die prozen¬ 
tarische Menge der Salzsäure im filtrierten Mageninhalt untersucht. 

J i I’cnzolilt. Deutsches Archiv f. klin. Med. öl. p. 229. 1893 und53. |>.533. 

1801 . 
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Man spricht aber immer von „der Menge der Salzsäure“, d. h. es 
wird vorausgesetzt, daß der Mageninhalt stets die gleiche Zu¬ 
sammensetzung gehabt hat wie zur Zeit der Untersuchung, eine 
Annahme, die für die erste Zeit der Verdauung sicher nicht zu¬ 
trifft, für die spätere nicht erwiesen ist. Uns scheint es zunächst 
notwendig, die Beschaffenheit der Volumeneinheit genauer zu stu¬ 
dieren. Wenn wirklich die prozentarischen Salzsäuremengen eine 
große Konstanz zeigen, so wird voraussichtlich eine Beziehung 
zwischen der Menge der Verdauungssekrete und derjenigen der 
veränderten Stoffe bestehen. 

Herr Professor Krehl forderte mich auf, die Beziehung des 
Pepsins sowie der prozentarischen Menge von Salzsäure einerseits, 
der Menge des gelösten Stickstoffs andererseits zu untersuchen. 

Ich ging bei meinen Untersuchungen folgendermaßen vor: 

Am Morgen vor der Untersuchung wurde der Magen nüchtern 
leer gespült. Sodann erhielten die betreffenden Personen 50 g 
Weißbrot, 300 ccm Tee ohne Milch und ohne Zucker. Nach 3 / 4 Stun¬ 
den wurde der Mageninhalt exprimiert. Die ausgeheberten Ingesta 
wurden dann aufs Filter gesetzt. Die freie HCl wurde unter Be¬ 
nutzung von Kongopapier und dem Günzburg’schen Reagens die 
Oesamtacidität unter Anwendung von Phenolphtalein als Indikator 
durch Titration mit Vio NaOH bestimmt. Der Zahlen wert des etwa 
vorhandenen Defizits an freier HCl wurde durch Titration mit 
1 io HCl ermittelt. 

Der gelöste Stickstoff wurde bestimmt nach Kjeldahl. Es 
wurden hierfür meistens 10 ccm von dem filtrierten Magensafte ge¬ 
nommen. Einige Male wurde auch ein Teil des Mageninhaltes 
zentrifugiert. Die Stickstoffwerte des Zentrifugates waren gleich 
denen des Filtrates. 

Der Nachweis des Pepsins geschah nach der ,Tacoby-Solms- 
selien 1 ) Methode: 

0,5 g Rizin werden in 50 ccm einer 5 0 n Kochsalzlösung aufgelöst 
und filtriert. Das mäßig trübe Filtrat wird durch Zusatz von 0,5 ccm 
n 

jq Salzsäure milchig getrübt. Pepsinzusatz hellt diese trübe Lösung auf. 

Bei Superaciden wird der zu untersuchende Magensaft von 1 : 100 bis 
1:10000 verdünnt, während er bei Anaciden hzw. Subaciden von 1:10 
bis 1:100 verdünnt wird. Für Magensäfte, die von normalen Mägen 
stammen, benützt Solms eine Verdünnung von 1:100 bis 1:1000. Es 
wird dann in 5 Reagenzgläser mit graduierten Pipetten 2 ccm der filtrierten 


1) Solms. Zeitsehr. f. klin. Med. 1007. IM. 04 p. 162. 
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Rizinlösung gefüllt. Dann wird in jedes Reagenzglas 0,5 ccm ^ HCl 

hinzugesetzt, wodurch der Inhalt aller Reagenzgläser trübe wird. Id 
jedes Glas kommt dann noch gekochter Magensaft, bei dem jede Ferment¬ 
wirkung durch Hitze zerstört ist. In das erste Glas tut man 1,0 ccm. 
in das zweite 0,9 ccm, in das dritte 0,8 ccm, in das vierte 0,5 ccm und 
in das fünfte 0 ccm, so daß jedes Reagenzglas 3,5 ccm Flüssigkeit enthält. 
Von dem zu untersuchenden verdünnten Magenßaft werden ins Röhrchen I: 
0 ccm, ins II: 0,1 ccm, ins III: 0,2 ccm, ins IV: 0,5 ccm, ins V: 1 ccm 
gegossen. Die Reagenzgläser werden dann 3 Stunden in den Brutschrank 
gesetzt. Dann sieht man, bei welcher Verdünnung eine klare Lösung 
eingetreten ist. Mit 100 Pepsineinheiten bezeichnet Solms den Pepsin¬ 
gehalt eines Magensaftes, bei dem nach 3 Stunden Aufenthalt im Brut¬ 
schränke 1 ccm einer 100 fachen Verdünnung völlig klar aufgeh eilt ist. 

Die Autoren, die auf dem Standpunkte stehen, daß die freie HCl 
nötig zur Pepsinverdauung ist, sagen wieGürber 1 ) „Verdauend wirbam 
ist nur die durch Günzbürg's Reagens nachweisbare freie Salzsäure*. 
So Klemperer 2 ), Moritz 8 ), Leo 4 ), Länderer 6 ). Müller 6 ) meint 
beim Fehlen freier HCl bestände ein entschiedener Sprung in der In¬ 
tensität der Verdauung. 

Andere Autoren lassen der freien Salzsäure gar keine Rolle bei der 
Pepsinverdauung zukommen. So Dogiel 7 ), Blum 8 ), Kos Bier 3 ). 
Salkowski und Kumagawa 10 ) fanden, daß „angemessen verdünnte 
Lösungen“ von salzsaurem Leucin oder Alanin mit Pepsin versetzt, ebenso 
gut Eiweiß verdauen wie eine gleich konzentrierte, dieselbe Quantität 
Pepsin enthaltende Salzsäurelösung. 

Schiff IJ ) fand in 4 Fällen bei fast völliger Anachlorhydrie hohe 
Verdauungswerte. Sogar bei völligem Versiegen der Salzsäuresekretion, 
nicht nur beim Fehlen der freien Salzsäure, sah er normales Peptoni- 
sationsvermögen! 

Als günstigste Säurekonzentration, bei der die Verdauung am 
schnellsten abläuft, geben die Autoren folgendes an: 

Brücke 1 *) 0,09° 0 HCl für Fibrin, v. Wittich in ) 0,2 0 0 HCl. 

D G ü r b e r. Sitzungsber. der Würzburger phvsikal. raed. Gesellseh. 1#95 pÄ 
2j Klemperer, Zeitsclir. f. klin. Med. 1888 Bd. 14 p. 147. 

3) Moritz, Deutsches Archiv f. klin. Med. 1889 Bd. 44 p. 277. 

4) Leo. Zeitsehr. f. physiol. Chemie 1905 Bd. 46 p. 287. 

5i Länderer, Archiv f. klin. Med. 1908 Bd. 93 p. 575. 

6.) A. Müller, Archiv f. klin. Med. 1907 Bd. 88 p. 537. 

7) Dogiel, Zeitsehr. f. physiol. Chemie 1885 Bd. 9 p. 591. 

8) Blum, Zeitselir. f. klin. Med. 1892 Bd. 21 p. 571. 

9i Kessler. Zeitselir. f. physiol. Chemie 1893 Bd. 17 p. 93. 
lüj Salkowski u. Kumagawa, Virchowa Archiv 1890 Bd. 122 H.2 p. 271. 
11, Schiff, Archiv f. Verdauungskrankh. 1900 Bd. VI H.2 p. 123. 

12/ Brücke. Sitzungsberichte der Wiener Akademie der Wissenschaften 
1859 Bd. 37 j>. 131. 

13} v. Wittich, Pflügers Arch. 1872 Bd. 5 p. 457. 
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Krieger 1 ), Schütz und Huppert 2 ) 0,2—0,3. Hofmeister 
und Ellenberger 3 ) 0,15—0,2. 

Länderer gibt an, daß das optimale Verhältnis zwischen Pepsin 
und Säurekonzentration kein festes ist. Die Verdauung läuft nach seiner 
Ansicht am schnellsten ab, wenn bei Absonderung von geringen Pepsin* 
mengen eine geringe Salzsäurekonzentration und bei Absonderung größerer 
Pepsinmengen eine höhere Salzsäurekonzentration besteht. Er sagt, Pepsin¬ 
wirkung und freie HCl divergieren selten; eine verdauende Kraft hat 
der Magen immer, wenn freie HCl vorhanden ist, sie nimmt mit steigendem 
Salzsäuregehalte zu. Nach Croner’s 4 ) Auffassung ist vielleicht ein 
ganz bestimmtes relatives Verhältnis zwischen Pepsin und Salzsäure am 
geeignetsten. Ein Überschuß von HCl kann der Pepsinverdauung hinderlich 
sein. C ron er benützte Salkowski’s Methode und bestimmte den 
Stickstoff nach Kjeldahl. Das Optimum der HCl liegt nach ihm 
zwischen 0,05 und 0,1. Bei Abnahme des Pepsingehaltes und Gleich¬ 
bleiben der Salzsäurekonzentration war die verdauende Wirkung nur wenig 
vermindert. 

Hammerschlag 5 ) weist auf den geringen Parallelismus zwischen 
verdauender Kraft und Salzsäuregehalt hin. Er sagt, daß nicht nur 
normales Peptonisationsvermögen bei verringerter Salzsäureproduktion, 
sondern auch und zwar speziell bei nervösen Magenbeschwerden Herab¬ 
setzung der peptischen Kraft bei ganz normalen Säurewerten gefunden 
wird. Bei Hyperaciden fand er abnorm hohe Fermentwerte, bei Carci- 
nomen pin frühzeitiges Schwinden der peptischen Kraft des Magensaftes. 
Oppler 6 ) hebt geradezu den Parallelismus von Säurewerten und Pepsin 
hervor. Beim Magencarcinom sah er kein frühzeitiges Schwinden der 
Pepsinproduktion wie Hammerschlag es angibt. Bei Hy peraciden 
fanden sich abnorm hohe Verdauungswerte. Auch Kövesi 7 8 ) fand einen 
gewissen Parallelismus zwischen Pepsin und Salzsäure. Schiff s ) fand, 
daß bei völligem Fehlen von Salzsäure die Pepsinproduktion gar nicht 
zu leiden braucht. Bei niedriger Gesamtacidität beobachtete er Falle, 
hei denen sich reichliche Mengen von Verdauungsprodukten vorfanden. 
Beim Carcinom hatte die peptische Kraft meist in hohem Grade gelitten. 
Diesen Befund will er auch für die Frühdiagnose des Magencarcinoms 
verwerten. 

Roth 9 ) fand bei den verschiedenen Magenerkrankungen keinen 
Parallelismus zwischen Pepsin und Salzsäure. Nach Riegel’s 10 ) Über- 


1) Krieger. Zeitsehr. f. Biologie 1902 ßd. 41 p. 475. 

2) Schutz u. Huppert, PtlTigers Arch. 1900 Bd. 80 p. 492. 

3) Hofmeister u. Ellenberger, Arch. f. Tierheilkunde 1883 Bd. 9 H. 
V. 194. 

4) Croner, Virch. Arch. 1897 Bd. 150 H. 2 p. 271. 

5) Hammerschlag, Arch. f. Yerdauungskr. 1886 Bd. II p. 27. 

6) Oppler, Ebendas, p. 51. 

7') Kövesi, Arch. f. Yerdauungskr. 1900 Bd. V H. 2 p. HK). 

8) Schiff, Arch. f. Yerdauungskr. HKK) Bd. VI H. 2 p. 123. 

9) Roth, Zeitschr. f. klin. Med. 1900 Bd. 39 p. 4. 

10) Riegel. Die Erkrankungen des Magens 1897 p. 143. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



512 


XXVII. Bose 


Digitized by 


zeugung hat die Pepsinbestimmung für die Diagnostik keinen rechten 
Sinn, denn die Pepainsekretion leide unter pathologischen Verhältnissen 
viel seltener als die Salzaäurekonzentration. Boas 1 ) pflichtet Riegel 
in letzterem Punkte bei, erkennt aber doch den diagnostischen Wert der 
Pepsinbestimraung im Hinblick auf das häufige Vorkommen von Salz- 
Säuremangel an. 

Über die Ei weiß Verdauung im menschlichen Magen unter normalen 
und pathologischen Verhältnissen sind von J. Müller 2 ) Versuche ge¬ 
macht worden. Er gab 100—200 g Rindfleisch feingehackt als Probe* 
mahlzeit. Nach einer Stunde wurde auegehebert uud der gewonnene 
Mageninhalt analysiert. Er zentrifugierte das Gelöste von dem Un¬ 
gelösten durch mehrfaches Auswaschen und ermittelte von jedem Teile 
durch Stickstoffbestimmung den Eiweißgehalt. Es wurde gelöst gefunden 
nach 1 Stunde 15—35°/ 0 . Diese Zahl übertrifft das bei Tieren Ge¬ 
fundene. Nach einer Stunde war noch keine freie HCl da, meist bestand 
sogar ein beträchtliches Salzsäuredefizit. Bei Kranken mit Superacidität 
und einfacher Supersekretion wurde die Eiweiß Verdauung stark beschleunigt 
gefunden, am stärksten bei gleichzeitiger Pylorusstenose. Bei chronischer 
Gastritis mit Subacidität und Carcinoma ventriculi war die Proteolyse 
sehr gering. 

Versuche von S c h ü 1 e 3 ) ergaben, daß der Magensaft des gesunden 
Menschen auf der Höhe des Probefrühstücks resp. der Prohemalilzeit 
eine gewisse peptonBierende Kraft besitzt, die zwar individuelle Diffe¬ 
renzen aufweist, sich doch aber immer konstant innerhalb bestimmter 
Grenzwerte auf hält. 

Bei einem Mädchen, das eine Osophagusfistel hatte, fand auch 
Bickel 4 ), daß die Acidität relativ konstant war. 

Die Resultate von Pawlov an Hunden sind dieselben, nur dat 
hier der Fermentgehalt Schwankungen unterliegen soll. Die Säurewerte 
sind in der Regel höher als beim Menschen. 

Cah n 5 ) gab einem Hunde mehrmals Carne pura und fand, daß 
bei Einhaltung der gleichen Bedingungen die Salzsäurewerte dieselben 
blieben, während nach Schiff das Verhältnis von freier Salzsäure und 
Pepsin nicht einmal bei ein und demselben Menschen konstant ist. 

Ich habe zunächst zahlreiche Beobachtungen an Patienten der 
Klinik, bei denen man eine normale Verdauung annehmen konnte, 
angestellt. Dabei schwankten die Werte für freie Salzsäure. Ge¬ 
samtacidität, gelösten Stickstoff und Pepsin unregelmäßig. 

Das Bild änderte sich erst, als die Auswahl der „Magen- 

1 ) Boas, Diagnostik und Therapie der Magenkrankheiten 1897 p. 2UÖ und 

p. 201. 

2i J. Müller. Sitzimgsber. der med. Gesellschaft zu Würzburg 1896. Yer- 
einsbeibige der deutsch, med. Wochen sehr. 1907 Nr. 29. 

3) Schule, Zeitschr. i. kl in. Med. 1807 Bd. 33 p. 542. 

4; A. Bickel, Verbund!, des K<>ngr. f. inu. Med, Wiesbaden 1906. 

b A. Gähn. Zeitschr. f. klin. Med. 1887 Bd. 12 p. 34. 
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gesunden“ eine sehr sorgfältige war. Nicht darauf kam es an, 
daß die zu untersuchenden Leute keine direkten Magenbeschwerden 
hatten, sondern daß sie wirklich vollkommen gesund waren und 
ihr Magen in keiner Weise, auch nicht durch ein erregbares Ner¬ 
vensystem oder z. B. durch Alkoholgenuß in Mitleidenschaft gezogen 
war. Somit war es schwer, für die Beantwortung der Frage ge¬ 
eignete Menschen zu finden. Studenten waren wegen ihrer nicht 
genügend regelmäßigen Lebensweise ungeeignet. 

Die Resultate der Untersuchungen finden sich in beistehenden 
Tabellen-, in Tabelle I die an gesunden Menschen, in Tabelle II 
die bei Magenkranken gefundenen Werte. 

Wenn man die Tabellen betrachtet, so fallen mehrere Ergeb¬ 
nisse auf: Die große Konstanz des gelösten Stickstoffs und der 
prozentarischen Salzsäuremenge bei dem gleichen Menschen. Ein¬ 
zelne Werte, die aus dem Regelmäßigen herausfallen, sind durch 
abnorme Einwirkungen bedingt und sehr evident. Verschiedene 
Menschen zeigen bei relativ ähnlichen Säureverhältnissen ver¬ 
schiedene Stickstoffzahlen. Für die Verhältnisse der HCl ist aus 
den Tabellen zu ersehen, daß die Gesamtacidität das Konstante 
und offenbar auch das Ausschlaggebende ist, nicht aber die prozen¬ 
tarische Menge freier Salzsäure. 

Von einem Parallelismus zwischen freier HCl und Pepsin zeigen 
meine Zahlen keine Andeutung, öfters ist zwar bei herabgesetzter 
Salzsäuresekretion auch die Pepsinproduktion verringert. Ein 
völliges Fehlen von Pepsin ist aber nur selten im Verhältnis zu 
dem relativ oft vorhandenen Salzsäuredefizit zu konstatieren. Jeden¬ 
falls besteht zwischen der HCl und dem gelösten Stickstoff keine 
einfache Beziehung. Eine Beziehung ist aber vorhanden für den 
gleichen Menschen nach der gleichen Nahrungsaufnahme. Das 
geht sicher aus unseren Beobachtungen hervor. 

Weitere Beobachtungen müssen leinen, ob und inwieweit 
für die gleiche oder eine andere Salzsäuremenge am gleichen Men¬ 
schen die Menge des gelösten Stickstoffs angereichert werden kann. 
Es muß festgestellt werden, ob die Menge des gelösten Stickstoffs 
von der Art des Eiweißes, von der Menge des dargereichten Ei¬ 
weißes und von der Form abhängig ist, in der es eingeschlossen 
ist. Ein paar Versuche derart finden sich in Tabelle II angeführt. 
Es ist aber nicht möglich, aus diesen Resultaten schon Schlüsse 
zu ziehen. Das Weitere wird jetzt noch näher verfolgt werden. 

Erst, wenn das geschehen ist. wird man mit Erfolg an die 
Erörterung pathologischer Fragen herangehen können. Erst dann 
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glaube ich, wird man imstande sein, das Salzsäuredefizit zu be¬ 
sprechen. 

Die Tabelle der pathologischen Fälle, die nach Krankheiten 
geordnet ist, zeigt, daß man unter der großen Anzahl von Fällen 
nach keiner Richtung hin eine Beziehung zwischen den ein¬ 
zelnen Komponenten feststellen kann. Dies wird, glaube ich, erst 
nach Lösung obiger Fragen möglich werden. 

Tabelle L Gesunde Menschen. 


Datum 


Freie 

HCl 


I . 1 I 

l Gelöster 

Ge8 ’' ' Pepsiu Stickstoff mg 1 
Acid. I 1 in 10 ccm j 

! | Magensaft j 


Bemerkungen 


Nr. 1. Mädchen, 21 Jahre. 


26. III. 

1 36 

58 

1:100 | 

9,5 1 

27. III. 

j 34 

66 

I 

9.2 

28. III. 

1 34 

62 

! 

10.4 

30. III. 

35 

59 j 

w 1 

9.8 

31. III. 

; 34 

i 

63 1 

1 

n 

9,6 


Nr. 2. Mann, 23 Jahre. 


30. 

III. 

36 

52 

i 1:100 

11,7 


1. 

IV. 

30 

52 

1 - 

11,0 


2. 

IV. 

34 52 

1 71 

' 10.6 

j 

3. 

IV. 

4 

j 

i 

.30 

1 

1 

n 

1 7,6 

1 

1 

i 

Hatte am Abend vorher uni 
am Morgen Alkohol genossen 
Spülwasser roch stark nach 
Alkohol. 

4. 

IV. 

j 28 

56 { 

yy ! 

i 10,5 



Nr. 3. Mann, 25 Jahre. 


6. IV. 

! 12 

i 36 

1 : ICO 

14,2 

15.8 

1 

9. IV. 

6 

f 44 

J7 


10. IV. 

i 14 

' 46 

V? 

15.4 


15. IV. 

1 16 

1 42 

n 

16.0 

1 

i 

16. IV. 

1 16 

42 

rt 

15.0 


23. IV. 

14 

42 

yy 

16.8 


28. IV. 

2 

| 60 

1 

r> 

28,0 

v 4 Pfand Schinken zu dem 
gewöhnlichen Probefrükstiick 

29. IV. 

' 18 

50 | 

1 


33.6 

1 1 Messerspitze Tropon znra 
! Probefrühstiick. 

7. V. 

f 6 

40 1 

n 

26,6 

2 Eier zum Probefrüh stück. 

12. V. 

40 

62 1 

> 

y 11,2 ; l ; s Achaia znm f 

v r. 4. Mädchen, 26 Jahre. 

9. IV'. 

20 

40 

1 : 100 

27,1 


10. IV. 

8 1 

40 

ri 

26,2 


15. IV. 

24 

40 

yy 

25.2 


16 IV. 

16 

32 

yy 

26.4 


28. IV. 

4 

36 

-| 

21,0 

Vs Achaia z. Probefi übstück. 

29. IV. 

U | 

40 

77 1 

35,6 

125 g Schinken znm „ 
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| 

Gelöster 


Datum 

Freie 1 Ges.* 

Pepsin Stickstoff mg 

Bemerkungen 


HCl 1 Acid. 

in 10 ccm 



1 

1 

1 Magensaft 





Nr. 5. 

Schwester 

von Nr. 4, 32 Jahre. 

15. IV. 

1 12 

1 40 1 

1:100 

18.4 | 

16. IV. 

1 10 

! 40 

n :| 

16,8 i 

30. IV. 

! 8 

! 32 

n 

17,6 



Nr. 6. 

Schwester 

von Nr. 4, 34 Jahre. 

15. IV. 

8 

i 42 

| 1:10 

15,4 


16. IV. 10 ! 40 | „ 15,1 

30. IV. : 15 , 60 i „ 30,2 1125 g Schinken zum Probe- 

; frühstück. 


Nr. 7. Mädchen, 25 Jahre. 


9. 

IV. 

16 

42 

1:100 

15,6 

10. 

IV. 

18 

42 

n 

15,5 




Nr. £ 

Schwester von Nr. 7, 24 Jahre. 

4. 

IV. 

12 

1 36 

1:100 

15,6 

5. 

IV. 

14 

1 38 

>1 

14,6 i 





Nr. 9. Mädchen, 21 Jahre. 

16. 

IV. 

26 

46 

1 : 200 

13,4 

17. 

IV. 

22 

48 

1 „ 

14,3 

21. 

IV. 

22 

44 


14,0 





Nr. 10. 

Mann, 34 Jahre. 

3. 

IV. 

10 

; 34 

j 1:100 

8.4 

4. 

IV. 

14 

! 38 

i 

7,8 





Nr. 11. Mädchen, 20 Jahre. 

9. 

IV. 

1 18 

60 

1 :100 

11,8 

10. 

IV. 

, 22 

56 

n 

12,8 





Nr. 12. Mädchen, 19 Jahre. 

6. 

IV. 

16 

42 

1 : 100 

15,1 

9. 

IV. 

10 

45 

n 

14,8 


Tabelle II. 


Geschlecht und I Freie Ges.- 
Alter I HCl Acid. 


Fr. N., 24 J. 


H. K., 36 J. 
H. R., 24 J. 


Pepsin 


Geloster ] 
Stickstoff 
mg in 
10 ccm 
Magen¬ 
saft 


48 i 1 : 2(X) 


50 : 1 : ICK) 
48 ! 1 : 500 


Diagnose Bemerkungen 


Ulcus Blut im Ausge- 
ventriculi heberten mikro¬ 
skopisch nach¬ 
weisbar 

I ,, , Blut im Stuhle 

, „ Mikroskopisch 

Blut im Ausge¬ 
heberten 
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Nr. 


Alter 

Geschlecht uud 


I 

Freie l Ges.- „ 

HCl I Acid. Pep81 ” 

i 

i 


Gelöster | 
Stickstoff! 

lO^ccm j Diagnose 
Marren- . 


Bemerkungen 


4 Fr. E., 18 J. 


28 


66 I 1:200! 13,5 


! Ulcns 
! ventriculi 


Mikroskopisch 
Bist im Auge- 
heberte» 


5 

*3 

•-J 

w 

QC 

20 

45 

i 1:100 

9,6 

6 

Fr. E., 23 J. 

18 

42 

1:200 

18,2 

7 

H. H., 30 J. 

30 

60 

1:100 

9 

8 

H. B., 32 J. 

5 

30 

» 1 

23,8 

9 

H. C., 34 J. 

28 

44 

1:200, 

6,6 

10 

H. St., 36 J. 

16 

45 

1: 100 

12.3 

11 

Fr. Tsch., 23 J. 

6 

26 

n 

17.2 

12 

Fr. U., 23 J. 

26 

46 

1:200, 

26,0 

13 

Fr. H, 23 J. 

30 

34 

1:100 

16,0 

14 

Fr. Ei., 24 J. 

Spur 

HCl 

24 

! 

ft i 

19,6 

15 

Fr. St., 19 J. 

12 

56 

n 

22,0 

16 

Fr. K., 16 J. 

10 

24 

n 

16,0 

17 

Fr. V., 53 J. 

7 

35 

1:10 , 

4,5 

18 

Fr. B., 52 J. 

18 

66 

1:10 | 

18,7 

19 

F. M., 56 J. 

8 

40 

1:100, 

12,3 

20 

Fr. H., 48 J. 

Spur 

HCl 

30 

,1:10 ; 

6,8 

21 

H. Sch, 42 J. 

14 

46 

1 :100i 

22,5 

22 1 

H. S., 33 J. 

32 

80 

ft 

10,4 

23 

Fr. W., 22 J. 

12 

44 

r> 

16,8 

24 

Fr. K., 23 J. 

24 i 

56 


12.6 

25 

Fr. E., 22 J. 

Spur j 
HCl 

35 

ft 

14,0 

26 

H. Sch., 17 J. 

30 

65 

n 

7,8 

18,9 

27 

Fr. V., 54 J. 

18 1 

60 

n 

28 

H. B., 42 J. 

—4 1 

22 

n 

18,3 

29 | 

11. Sch.. 35 J. 

28 

66 

ft 

18,7 

30 j 

Fr. M.. 54 ,T. 

12 

34 

v 

9,2 

31 1 

Fr. 11.. 46 J. 

34 

42 

ft 

19,6 

32 1 

<i\ E , 40 J. 

24 ( 

38 

ft 

11,2 

1 

“ i' 

I. S.. 34 J. 

42 

5 

unter 

1 : 10 

8,8 

34 | H. K. f :■« J. 

50 

80 

1:200 

18,3 

r. 1 r 

r. VV.. . ! 18 J- 

14 

44 

ft 

9.8 

Hi Fr. s., 43 J. 

16 , 

48 

ft 

27,8 

■'7 Fr. Iv. 38 J. 

36 

54 

1 :100 

13.2 

l'J 

r. 38 J. 

52 

74 

Ti 

11,2 

CI II. 

Jv, 29 3. 

24 : 

26 

1 : 10 , 

15,6 


ft 


\ " I 

Alt. Ulcus 
ventriculi! 

n 1 
n 

ft 

« 

n 


n 

Carcinoma 
ventriculi I 

l 

n 

ft J 

Cbron. 
Gastritis i 


Dyspepsie 
Gastritis j 
acuta I 


Gastrek- 
I tasie 

n 

n 

n 

n 

Pylorus- 
Stenose 
Achylia ■ 
gastrica 
Dyspepsia 
nervosa 


n 

Defati- J 
gatio ; 

! 


Vor 4 Woeken 
Blut gebrochen 
Vor 4 Wochen 
Blut gebrochen 


Lauge B&iillen 


Starke Gastre- 
ptoie 
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Nr. 

Geschlecht und 

Alter 

Freie 

HCl 

Ges.- 

Acid. 

! 

Pepsin 

Gelöster 
Stickstoff 
mg in 
10 ccm 
Magen¬ 
saft 

Diagnose 

Bemerkungen 

40 

H. H., 35 J. 

-8 

32 

1:100 

16,9 

Stuhl¬ 

hypo¬ 

chondrie 


41 

H. E., 56 J. 

45 

75 

1:200 

7,1 

Hypo¬ 

chondrie 


42 

H. Gr., 42 J. 

37 

67 

n 

9,5 

Progress. 

Paralyse 


43 

H. G., 56 J. 

56 

60 

n 

7.0 

Lues 


44 

Fr. 0., 42 J. 

2 

35 

1:10 

8,4 

Choleli- 

thiasis 


45 

Fr. W., 53 J. 

4 

12 

n 

11,2 

n 


46 

Fr. E., 48 J. 

40 

72 

1:200 

18,2 

TJ 


47 

Fr. W., 40 J. 

2 

35 

1:10 
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Aus der medizinischen Klinik zu Heidelberg 

Vergleichend diagnostische Untersuchungen mit der 
Salomon’schen Probe und der Grafe-Eöhmefsehen 
Hämolysinmethode bei Magenkrankheiten. 

Von 

Dr. Carl Rose, 

ehe mal. Medizinal Praktikanten der Klinik. 

Im Jahre 1903 veröffentlichte H. Salomon (3) eine Methode 
zur Förderung der Diagnose des Magencarcinoms. Er ging dabei von 
der Annahme aus, daß die carcinomatös zerfallende Magenwand Eiweiß 
abschiede und verfuhr folgendermaßen: Morgens wurde der abends 
vorher klar gespülte Magen mit 400 ccm physiologischer Kochsalz¬ 
lösung ausgewaschen und in 100 ccm Spülflüssigkeit der X nach 
Kjeldahl und der Ehveißgehalt mit dem E s b a c h’schen Reagens 
bestimmt. Neuerdings hat Salomon zum Nachweis von Serum- 
albumin im Magen die Präcipitation im Reagenzglase mit einem 
Ivaninchenimmunserum vorgeschlagen. 1 ) 

Die Methode fand in den letzten Jahren von verschiedener 
Seite Nachprüfung. So von Sigel, Berent und Gutmann. 
Reichenstein. Schittenhelm und Lowes, Zirkelbach. 
Reicher und Witte. (Bei Witte findet sich eine Zusammen¬ 
stellung der älteren Literatur.) 

Untersucht wurden auf diese Weise von den verschiedensten 
Autoren etwa 250 Fälle. Da es auf die Menge an gelöstem Stick¬ 
stoff ankommt, war das Wichtigste, durch vielfache Untersuchung 
den Grenzwert des N-Gehaltes für nicht carcinomatös erkrankte 
Mauen pro 100 ccm nüchternen Mageninhalt festzustellen. Salomon 
selbst hält Stickstoffwerte, die 20 mg überschreiten für verdächtig aut 

1) KoiiirrelJ für innen! Medizin zu Wien. April 1908. .Referiert in der 
.Münchener medizinischen Wochenschrift. 
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«in Magencarcinora, ebenso Berent und Gutmann. Sigel und 
Witte hingegen setzten die untere Grenze für die N-Werte höher, 
hei 25 mg, Zirkelbach sogar bei 30 mg N. Als Esbach-Werte, 
die als ausschlaggebend für ein Magencarcinom gelten sollen, 
nehmen alle Autoren übereinstimmend leichte Trübung und Werte 
von Vi« P- M. und mehr an. Die meisten von ihnen verwerten 
nur den Ausfall beider Proben, während Schittenhelm und 
Lowes das Hauptgewicht auf die Prüfung mit dem Esbach- 
schen Reagens legen. 

Ausschlagebend und fördernd für die Diagnose ist die Salo- 
mon'sche Probe im ganzen bisher in 9 Fällen gewesen. In 7 war 
ans dem ganzen klinischen Verhalten die Diagnose auf ein Magen¬ 
carcinom gestellt worden. Der negative Ausfall der Salomon- 
schen Probe, d. h. die niedrigen N-Werte bei Fehlen eines wesent¬ 
lichen Niederschlages bei Esbach, gab den Anlaß, alle 7 Magen¬ 
erkrankungen als benigne anzusprechen, was auch in 4 Fällen 
durch Operation bestätigt wurde. Von den beiden anderen Fällen 
sah einer klinisch nicht wie ein Carcinom aus, seine Beschwerden 
waren typisch für ein Ulcus ventriculi. Der positive Ausfall der 
Salomon’schen Probe sprach aber für ein Magencarcinom, was 
auch durch die Operation bestätigt wurde. Auch operativ als Car¬ 
cinom sicher gestellt wurde ein Fall, bei dem eine Lokalisation 
eines Tumors im Abdomen nicht möglich war, w r o aber die hohen 
N-Werte, 63 mg, 8 /. t p. M. Esbach, für die Diagnose Magencarcinom 
entschieden. 

Hohe N-Werte hat die Salomonische Probe bei benignen 
Magenerkrankungen in 2 Fällen von Schittenhelm und Lowes 
ergeben. In dem einen Falle handelte es sich um eine hysterische 
Hyperacidität, in dem anderen um eine Gastrosuccorrhoe, Trübung 
mit Esbach und N-Werte von 28,8 bzw. 28,6 mg. Im Sediment der 
Spülflüssigkeit sollen einige feste Partikelchen gewesen sein, über 
deren Natur aber nichts angegeben wird. Auch in einem Falle 
von Gastrosuccorrhoe von Witte und bei gutartiger Pj'lorusstenose 
von Sigel ergaben sich zu hohe N-Werte 26,6 bzw. 28.6 mg N. 

Irregeführt hat aber die Salomon’sche Probe, indem sie zu 
falschem therapeutischen Handeln veranlaßte. in keinem Falle. 

Zirkelbach erwähnt 2 Fälle von Carcinom, wo N 5,3 mg. 
Esbach t ! i p. M. bzw. 8,3 mg N : V, p. M. Esbach betrug. Es 
fehlt aber hier eine nähere Erklärung für diese Werte. Es wäre 
ja möglich, daß es sich um die Magen wand infiltrierende Carcinonie 
gehandelt hätte. Bei diesen ist ja die Salomon’sche Probe negativ, 

Deutsches Aicliiv f. klin. Medizin. ‘Jj. üd. 35 
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wie dies 3 Fälle von B er ent und Gutniann und Witte, die 
zur Obduktion kamen, zeigen. 

Was nun die theoretische Seite angeht, so ist von Salomon 
angenommen worden, daß es Serumalbumin sei, das von der ulce- 
vierten Magenwand abgeschieden würde. 

Beicher fand aber, daß der Niederschlag im Esbach'schen 
Albuminometer aus Nucleoproteiden bestand und nur in geringen 
Mengen Mucin enthielt. Serumalbumin war, wenn überhaupt 
vorhanden, nur in Spuren da. Nur in einem Falle von Achylie 
und reichlichem Gallegehalt und einem solchen von chron. Mageu- 
katarrh bewirkte reichlich vorhandenes Mucin den Niederschlag. 
Hieraus schließt er, daß nicht Serumalbumin die Probe bedinge, 
sondern ein über das Maß der normalen „Epithelmauseruug* ge¬ 
steigerter Zerfall von Kern- und Zellsubstanz. Beim chronischen 
Magenkatarrh und beim Carcinom kommt nach Reicher noch das 
in geringer Menge ausgeschiedene Mucin in Betracht, dessen Quan¬ 
tität aber so gering ist, daß sie auf den Wert der Probe keinen 
Einfluß hat. Die Mucinkomponente will er durch Ausfällen mit 
Essigsäure ausschalten. Er will bei allen Spülflüssigkeiten, die 
deutlich GallenfarbstotF zeigen (Gallenmucinreaktion), eine derartige 
Probe gemacht wissen. 

Von ähnlichen theoretischen Voraussetzungen wie Salomon 
geht auch die Grafe-Röhmer’sche Hämolysin probe aus. Hier 
sollen bei den carcinomatösen Prozessen der Magenwand Lipoid¬ 
substanzen in den Inhalt übergehen, die durch ihre starke hämo¬ 
lytische Wirksamkeit nachgewiesen werden können. Da es sich 
bei beiden Methoden um den Nachweis von Stoffen des Tumor¬ 
gewebes handelt, lag der Gedanke nahe, sie miteinander zu ver¬ 
gleichen. 

Die Ausführung der Untersuchungen geschah auf folgende Weise: 
Die Patienten erhielten am Nachmittage vor der Untersuchung nur flüssige, 
eiweißarme Kost. Am Abend wurde der Hagen leer gespült und am 
anderen .Morgen mit 400 ccm physiologischer Kochsalzlösung, die ich 
mehrmals hinein- und herauslaufen ließ, der Hagen gründlich ausgewaschen. 
Von der Spülflüssigkeit nahm ich nach Salornon’s Angaben 100 ccm 
und bestimmte darin den N-Gehalt nach Kjeldahl und den Eiweiß¬ 
gehalt nach dem Esbach'sehen Reagens. 

Grafe und Rohm er, denen ich die Mitteilung der Resultate der 
Uiimolysinuntersuchung verdanke, verfuhren folgendermaßen: Der Hagen 
wurde nüchtern leer gespült. Das Filtrat des nach Probefrühstück aus- 
geheherten Haireninhalts wurde gegen Packmus leicht alkalisch gemacht 
und mit Äther extrahiert. Der Atherextrakt wurde dann in Kochsalzlösung 
so emulgiert, daß 1 ccm der Kochsalzlösung die ätherlösliche Substanz. 
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von 10 ccm Magensaft enthielt. Außerdem wurde eine quantitative 
Trypsinbestimmung ausgeführt und als carcinomverdächtig nur solche 
Fälle angesehen, bei denen die Hämolyse stark positiv war und Trypsin 
nicht bzw. in nur sehr geringer Menge vorhanden war. 

Die Resultate beider Proben sind in der Tabelle aufgezeichnet. 
Ferner sind dort noch angegeben die Salzsäurewerte, die Reaktion 
der Spülflüssigkeit, ihr spezifisches Gewicht, etwaige Besonder¬ 
heiten bei den einzelnen Fällen, die Motilität des Magens, und ob 
die Diagnose durch Sektion oder durch Operation bestätigt wurde. 

Wie aus der Tabelle ersichtlich ist, liegen bei unseren Fällen 
die N-Werte bei gutartigen Magenerkrankungen zwischen 4 mg 
und 18 mg. Die Prüfung mit Esbach's Reagens fiel stets 
negativ aus. Bei Carcinomen betrug der N-Gehalt 24 bis 57 mg. 
Esbach */« bis 1 / 2 p. M. und intensiv flockige Trübung, ln den 
meisten Fällen stimmten die Resultate beider Methoden überein. 

Gefördet wurde die Diagnose durch die beiden Methoden in 
einem Falle (Nr. 27). 

Eine 57jährige Frau klagte über Magenbeschwerden. Nach dein 
ganzen Aussehen der Frau, sie war kachektisch und wollte in letzter 
Zeit stark abgenommen haben, lag die Annahme einer Neubildung nahe. 
Die Diagnose wurde aber nach dem Ergebnis beider Proben Salomon 
14 mg, Esbach 0, Hämolyse 0 auf Ulcus chronicum ventrieuli ge¬ 
stellt. 

Das meiste Interesse beanspruchen die 4 Fälle, bei denen die 
beiden Methoden verschiedene Resultate ergaben. Von diesen kamen 
2 zur Operation. 

Von diesen 4 Fällen war in 2 Fällen die Salomon'sche Probe 
positiv und die Hämolysinprobe negativ, in 2 Fällen war es um¬ 
gekehrt. 

In dein einen Falle (Nr. 20) handelte es sich um eine 46jährige 
Fran, bei der nach Probefrühstück die freie HCl 24, die Gesaintacidität 68 
betrug. Der N-Gehalt war 57, Esbach’s Reagens zeigte eine leichte 
Trübung, während die Hämolyse negativ war. Es handelte sich in diesem 
Falle urn eine starke Gastropto.se, bei der eine Narbe am Pylorus sich 
vorfand, wie die Operation ergab. Blut batte Pat. nicht erbrochen, ln 
der Spülflüssigkeit fand sich viel Galle und Schleim. 1 ) 

Im zweiten Palle (Nr. 19) handelte es sich um eine 48 jährige Frau, 
hei der klinisch alles für ein Magencarcinum sprach. 

Balzsauredefizit von 17, Gesamtacidität 20, Milchsäure fehlte. 
Starke Gewichtsabnahme in letzter Zeit, kachektisches Aussehen. Sa¬ 
lomon = 27 mg N, Esbach -.-r geringer Bodensatz. Die Hämolyse 
war hier ebenfalls negativ. ln der Spülflüssigkeit war auch hier etwas 

1) Den Schleim habe ich nicht mit Essigsäure ausgefällt, da ich damals die 
Arbeit Reiche Fs noch nicht gelesen hatte. 
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Galle und Schleim. Die Operation und die später vorgenommene Sektion 
ergaben keine Veränderungen am Magen. Es handelte sich um ein Cm- 
cinom der Gallenblase. 

Im 3. und 4. Falle war die Salomonische Probe negativ und 
die Hämolyse positiv. 

In dem einen Falle (Nr. 5) handelte es sich um einen 68jährigen 
Mann, der seit 2 Jahren über Magenschmerzen klagte. Die Schmerzen 
traten besonders nach dem Essen auf. Öfter, fast alle 3—4 Tage, mndtt 
er erbrechen. Das Erbrochene soll kaffeebraun ausgesehen und sauer 
gerochen haben, auch der Stuhl soll manchmal schwarze Farbe gehabt 
haben. Pat. will 5—6 kg in 1 J / 2 Jahren abgenommen haben. Per ob¬ 
jektive Befund ist: Mittelgroßer Mann in leidlichem Ernährungszustände. 
Drüsen nicht zu fühlen. Mittelstarke Gastroptose. Es besteht ein Salz¬ 
säuredefizit von 4. Gesamtacidität 10. In der Mitte zwischen Processus 
ensiformis und Nabel, und rechts davon besteht eine druckempfindliche 
Stelle. In der Tiefe hat man den Eindruck einer nicht abgrenzbaren 
Resistenz. N-Gehalt 14.0, Esbach 0, Hämolyse 0,5. Trypsinbestimraung 
damals noch nicht ausgeführt. 

Leider ist der Pat. nicht zur Operation zu bewegen gewesen '■ 
Bei dem Bestehen der Gastroptose ist möglicherweise der positive 
Hämolysenbefund auf Pankreasrückfluß zu beziehen. Leider wurde 
auf diese Fehlerquelle damals noch nicht geachtet. 

Per letzte der 2 Fälle, in denen die Hämolyse bei 2.0ccm 
positiv ausfiel, Salomon 18, Esbach 0 betrug, betrifft ein 
18 jähriges Mädchen (Xr. 24), das vor 4 Wochen Blut gebrochen 
hatte. Pie Trypsinbestimmung war in diesem Falle nicht aus- 
geführt worden. In der jüngst erschienenen II. Mitteilung von 
Grafe und Rühm er wurden vereinzelte, scheinbar besonders 
große Ulcera ventriculi beschrieben, bei denen sich eine schwache 
Hämolyse fand. In diese Kategorie gehört wohl auch der vor¬ 
liegende Fall. 

ln einem Falle (Xr. 28) mit positiver Sa 1 omon'sclier Pn>be 
und positiver Hämolyse sprach das ganze klinische Verhalten für 
die Piagnosc Magencarcinom. Pie Operation zeigte aber, dab bei 
starker Gastroptose ein Ficus wahrscheinlich benigner Natur vor* 
big. Pie ulcerierte Fläche griff hier von der kleinen Kurvatur auf 
d<-n Pylorus über. Die Frau hatte kurz vor ihrer Aufnahme 
.vdiwarzes Blut gebrochen. Bei der Ausspülung am Abend vor 
der Fntersuchung waren auch Spuren von schwarzem Blute in der 
W ;i'< hlliissiekeit. Hier mag durch Blutbeimengung der hohe N- 

1 A li in e r k. I> <■ i fl e r Kor r o k t n r: 10 Monate nach der Unter>u* , hun^ 
l*i* r r.tt'poit noch, die Magcnhesrliwerden sollen etwas gebessert sein, geringe 

( , • i 1 ' / j t s /111 j; 11111M1. 
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Wert bedingt sein, und der positive Ausfall der Hämolyse ist wohl 
durch Zusammentreffen von starker Gastroptose und sehr großem 
Ulcus zu erklären. Übrigens muß man auch in diesem Falle es 
dahingestellt sein lassen, ob wirklich nur ein benignes Ulcus vor¬ 
lag, wie der Operateur meinte. Die endgültige Entscheidung kann 
nur der weitere Verlauf bringen, die Betastung des Magens und das 
Fehlen fühlbarer Drüsen kann ja erfahrungsgemäß täuschen. 

In einem weiteren Falle (Nr. 13) Frau, sprach klinisch alles 
für eine Gastroptose. Salzsäure werte 18, Gesamtacidität 41. Für 
eine maligne Erkrankung des Magens bestand kein Anhaltspunkt. 
Nach S a 1 o m o n 27 N, in E s b a c h’s Albuminometer Bodensatz, Hämo¬ 
lyse bei 2,0 und 1,0 positiv. In der Spülflüssigkeit waren geringe 
Mengen Schleim und Galle. Die positive Hämolyse war hier durch 
Rückfluß von dem gleichfalls hämolytisch wirksamen Pankreassaft 
(Trypsinprobe positiv) bedingt. (Näheres hierüber in der II. Mittei¬ 
lung von Grafe und Röhmer(2).) 

Nach den Ergebnissen der II. Mitteilung von Grafe und Röh- 
mer muß für die Beurteilung des Wertes der Hämolysinniethode 
der mit * bezeichnete Fall Nr. 13 ausscheiden, dasselbe gilt für die 
Salomon’sche Probe wegen der Blutbeimengung bzw. Retentionen 
bei Fall Nr. 23 und Nr. 26. 

Fassen wir noch einmal die Ergebnisse beider Proben zusammen. 

1. Bei 8 sicheren ! ) Carcinomen sind beide Proben immer 
positiv. 

2. In Fällen, in denen es sich um größere Ulcerationen han¬ 
delt, versagt die Grafe-Röhmer’sche Probe zur Differential¬ 
diagnose, ob eine benigne oder maligne Ulceration vorliegt, insofern, 
als auch dann unter Umständen eine, wenn auch gegenüber Carci- 
nom sehr geringe Hämolyse auftreten kann. Hier kann man aus 
dem etwaigen negativen Ausfall der Salomon’schen Probe die 
Diagnose auf ein benignes Ulcus stellen. 

3. Bei Gastroptosen, bei denen beide Proben öfters positiv sind, 
ohne daß es sich um eine maligne Neubildung handelt, kann man 
bei positiver Hämolyse, falls die Trypsinbestimmung negativ ist, eine 
maligne Magenerkrankung annehmen. 

Fehldiagnosen wären mit der Salomon’schen Methode in 2 
Fällen (Nr. 13, Nr. 19) unter 35 Fällen, mit der Hämolysinprobe in 1 
Fall (Nr. 24) unter 31 gestellt worden. 

1) Unter sicheren Carcinomen verstehe ich solche Fälle, bei denen starke 
Gewichtsabnahme, sehr niedrige Säurewerte, sowie ein deutlich palpabler Tumor 
*ich finden. 
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528 XXVIII. Rose, Vergleich, diagnost. UnterBncb. mit d. Salomon’schen Probe etc. 


Schwer ist die Verwertung der Salomon’schen Probe dann, 
wenn die N-Werte sich der unteren Grenze der fär eine Neubildung 
festgesetzten N-Zahl nähern, und Esbach Trübung anzeigt. In 
solchen Fällen kann man Klarheit bekommen durch die Hämolysin- 
probe, die ja nicht abhängig ist von der Menge des ausgeschie¬ 
denen Schleimes wie die Salomon’sche Probe. 

Aus dem Ganzen geht aber hervor, daß die Salomo n’sche 
Methode ein gutes Unterstützungsmittel ist für die Diagnose des 
Magencarcinoms. Als eben so wertvolle Probe muß aber auch die 
Hämolysinprobe angesehen werden, natürlich führt auch sie nicht in 
allen Fällen zu absolut sicherer Diagnose. 


Literaturverzeichnis. 

1. Grafe u. Rohm er, Über das Vorkommen hämolytisch wirkender Sub¬ 
stanzen im Mageninhalt und ihre Bedeutnng für die Diagnose der Magen- 
carcinome. 1. Mitteilung. Deutsches Arch. für klin. Med. 1908 Bd. 93. 

2. Dies., 2. Mitteilung. Deutsches Arch. für klin. Med. 1908 Bd.94. 

3. S a 1 o m o n, Zur Diagnose des Magencarcinoms. Deutsche mediz. Wochenschr. 

1903 Bd. 31. 

4. Witte, Überden Wert der Methode von H. Salomon für die Differential- ?i< 
diagnose des Magencarcinoms. Zeitschr. für klin. Med. Bd. 65 H. 1. 




Digitizeit by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



XXIX. 


Aus der medizinischen Klinik zu Heidelberg. 

Ein Kopfrespirationsapparat. 

Von 

Dr. E. Grafe, 

Assistenten der Klinik. 


Mit verschwindenden Ausnahmen ist bisher bei der Unter¬ 
suchung des respiratorischen Gaswechsels von Kranken stets der 
Zuntz-Geppert’sche Apparat (14.9) benutzt worden. Die aus¬ 
gezeichneten Dienste, die er der Erforschung des Stoff- und Kraft¬ 
wechsels bei normalen Individuen geleistet hat, die verhältnis¬ 
mäßig einfache Technik sowie der niedrige Preis empfahlen seine 
Anwendung auch dem Kliniker. Die Einwände, die gegen die 
Methodik von den verschiedensten Seiten (vgl. 10) erhoben wurden, 
beziehen sich der Hauptsache nach auf folgende Punkte. 

Zunächst ist, um exakte Werte zu erhalten, eine gewisse 
Übung für die Versuchsperson notwendig, was bei Kranken auf 
große Schwierigkeiten stoßen kann, ferner bringen die Anwendung 
von Mundmaske und Nasenklemme sowie event. das Anatmen 
gegen die Gasuhr für die Patienten unter Umständen gewisse Un¬ 
annehmlichkeiten mit sich, die den Ablauf des Atmungsprozesses 
anormal beeinflussen könnten. Und schließlich ist es oft bedenk¬ 
lich, aus nur kurz dauernden Versuchen Schlüsse auf die Um¬ 
setzungen im Körper in größeren Zeiträumen zu ziehen. 

Alle diese Bedenken fallen bei der Untersuchung von Ge¬ 
sunden und Leichtkranken kaum schwer ins Gewicht (vgl. M agnus- 
Levy 10, p. 210). Bei Schwerkranken jedoch, soweit sie nicht 
benommen sind, vor allem aber bei solchen Patienten, deren At¬ 
mung so wie so schwer behindert ist, werden die Unannehmlich¬ 
keiten, die ihnen in dieser Richtung der Apparat noch außerdem 
bereitet, zur Qual und die Innehaltung absoluter Ruhe, wie sie für 
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exakte Versuche unbedingt verlangt werden muß, wird wohl in 
vielen Fällen dabei nicht leicht zu erzielen sein. Auch scheint es ; •„ 
fraglich, ob es gelingen wird, die Versuche nur einigermaßen s» 'n 
lange auszudehnen, wie es bei Gesunden möglich ist, oder sie öfter [,. 
zu wiederholen, ohne sie zu sehr zu quälen. *<• 

Ferner kann die psychische Aufregung, die eine derartige 
Untersuchung gerade bei Schwerkranken mit sich bringen kann. ] i : 
in unkontrollierbarer Weise die Atmung beeinflussen und die ; 
Beurteilung der gewonnenen Resultate erschweren. Besonders 
J a q u e t (7) hat darauf aufmerksam gemacht, wie leicht in kurzen 
Versuchen vorübergehende Kohlensäureretensionen sowie Änderung f . 
der Atemmechanik den richtigen Wert vor allen Dingen des re- ,-;. r 
spiratorischen Quotienten beeinträchtigen können. Gerade bei 
schwerdyspnoischen Patienten liegen alle diese Gefahren besonders 
nahe. Das wichtigste Bedenken gegen die Anwendbarkeit des ... 
Zuntz-Geppert’schen Apparates bei Schwerkranken scheint mir 
aber in folgendem zu liegen. :r 

Magnus-Levy, der wohl über die größten Erfahrungen 
mit der Zuntz-Geppert ! schen Methodik verfügt, schreibt in . 
v. Noorden’s Handbuch der Pathologie des Stoffwechsels: »Gewisse 
Fehlerquellen entstehen freilich dann, wenn die Umsetzung der 
Nährstoffe, statt zu den Endprodukten zu intermediären Körpern 
von wesentlich anderer Zusammensetzung führt, und diese zeit¬ 
weise im Körper aufgestapelt oder wie im Diabetes usw. aus* 
geschieden werden.“ Gerade bei Schwerkranken ist aber von ver¬ 
schiedenen Seiten (s. d. folgende Arbeit) die Behauptung aufge¬ 
stellt worden, daß die Zersetzungen im Körper unter gewissen Be- ; 
dingungen ganz anders verlaufen können als in der Norm. 

Zur Bearbeitung derartiger Fragen scheint daher der Zimtz- 
Geppert’sche Apparat nicht sehr geeignet zu sein. 

Auf Grund aller dieser Erwägungen forderte mich Herr Pro¬ 
fessor Krehl auf. einen Apparat zu konstruieren, der für die ; 
Untersuchung von solchen Schwerkranken geeignet wäre. 

i 

D i e M e t h o d i k. 

Pie ifauptanforderung, die an eine geeignete Methodik ge¬ 
stellt. werden mußte, war. jede Behinderung bzw. Beeinflussung der 
natürlichen Atmung nach Möglichkeit auszuschalten und die \er- 
suche über etwas längere Zeit auszudehnen. 

Eine Kespirationskammer. die den ganzen Menschen aufnehiuen 
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kann, würde dieser Bedingung 1 genügen. Jedoch würde, abgesehen 
von dem sehr hohen Preise, ihre Anwendung mancherlei Nachteile 
für den Kranken wie für den Arzt mit sich bringen. Um gute 
Resultate zu ergeben, müßte die Versuchsdauer mindestens 
2 Stunden betragen. Bei sehr schwer Kranken, besonders Leuten 
mit Herzdekompensationen, könnte das unter Umständen sehr miß¬ 
lich sein, um so mehr, als der Arzt nicht zur Kontrolle von Puls etc. 
an den Kranken heran kann. 

Von besonderem Interesse wäre auch gleichzeitig mit dem 
Gaswechsel Puls, Blutdruck, event. auch Biutgase zu untersuchen, 
welches ohne erhebliche Beeinträchtigung des Muskelruhezustandes 
der Kranken möglich ist. Vor allem ist die Vornahme von Blut¬ 
gasbestimmung, die neuerdings durch Anwendung der Ferricyanid- 
methode (vgl. Barcroft u. M ora witz (2)) für klinische Zwecke 
sehr einfach geworden ist, sehr wichtig. Allen diesen Schwierigkeiten 
kann man entgehen, wenn man den Kranken auf ein Bett legt und 
nur seinen Kopf in einen Kasten einschiebt. Hier ruht er wie in 
seinem Bett, und an die neue Situation, in der sich Kopf und Hals 
befinden, gewöhnt er sich sehr rasch. 

Von diesen Gesichtspunkten ausgehend wurde der Apparat 
dann in folgender Weise konstruiert. 

Das Bett wurde, um möglichst allen Lagebedürfnissen der 
verschiedenen Kranken sich anzupassen, so angefertigt, 1 ) daß mittels 
Kurbeldrehung der Teil für die Beine mit der Unterlage für den 
Oberkörper in alle Stellungen zwischen einem gestreckten und 
einem rechten Winkel zu bringen war. Der Kopfkissenteil des 
Bettes, der den Kasten trug, war seinerseits wieder in ausgiebigem 
Maße zu verstellen, so daß vollkommen Haches Liegen wie sitzende 
Stellung je nach dem Einzelfalle sich ermöglichen ließ. Die Maße 
des ausgestreckten Bettes waren: 2.25 m Länge, 75 cm Breite, 
65 cm Höhe. Der Kopfkissenteil des Bettes wurde von einem 
Blechkasten eingenommen, der DO cm hoch, SO cm breit und 70 cm 
tief war. Außer in der Rückwand waren in allen Wänden große 
Fensterscheiben eingesetzt und die lnnenllächen mit weißer Öl¬ 
farbe angestrichen, um den Aufenthalt möglichst hell und freund¬ 
lich für den Patienten zu gestalten. An der den Füßen zuge¬ 
kehrten Vorderwand des Kastens wurde unten, entsprechend der 
Schulterwölbung, in Form eines Zylinderviertels ein Raum aus¬ 
gespart. 


1» Auäo'etüUrt wurde es von der Finna Muquet & Cie., Ileideilui^. 
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In der Mitte dieses nach außen konkaven Raumes befand sieb ’ 
zum Durchtritt des Kopfes ein runder Ausschnitt, dessen Ränder ^ 
nach außen umgebogen waren. Die Abdichtung des Inuenraum« vi' 

geschah in der Weise, daß die Kranken einen Gummihalskram ^ 

über den Kopf gezogen bekamen. Der eine Teil war der Fnrm ; i !i:a 
des Halses angepaßt, der andere der Ausschnittöffnung. Hier war 
am Rande ein Gummischlauch angesetzt, der aufgepumpt genau in 
die Umwallung am Ausschnitt des Kastens sich einfügen ließ. Durch L» 1 
4 Klammern wurde dann noch der Schlauch in der Rinne fest- 
gehalten. Zur Abdichtung wurde der Gummi jedesmal befeuchtet. .o- 
er klebte dann an der Kastenwand wie am Halse sehr gut fest I 
Um ganz sicher zu gehen, daß am Halse neben dem Kragen kein« ü 
Luft mehr vorbeigeht , schloß ich ihr unteres Ende mit mehreren - (|1 
Touren einer ganz dünnen feuchten Gummibinde ab. Auf diese 
Weise ist ein luftdichter Abschluß garantiert. Da feuchtes Gummi tjf, 
ausgezeichnet an der Haut klebt und der geringe negative Druck , 
im Kasten dies nur befördert, kann man die Bindentottren ziemlich 
lose anlegen. so daß keinerlei Druck auf die Trachea oder sod>i , 

eine Behinderung der Atmung entsteht, wie ich aus Versuchen ; 

an mir selbst weiß, und wie mir alle untersuchten Kranken über¬ 
einstimmend erklärten. Der Kopf der Versuchsperson ruht auf 
einem gepolsterten, mit dickem Gummi überzogenen Kissen, das 
auf einer keilförmigen Unterlage von Blech aufliegt. 

Die Ventilation des Respirationskastens, dessen Temperatur und 
Feuchtigkeit durch Thermometer und Hygrometer dauernd gemessen 
werden konnten, geschah durch eine mittelgroße Elster'sche Gasuhr. ,i 

deren Achse mit einem Elektromotor in Verbindung steht. Durch s 

Einschaltung geeigneter W iderstände kann der Gang der Gasuhr 
so reguliert werden, daß sie je nach Bedarf 20—1001 Luft pro 
Minute ansaugen kann. Benutzt wurde Zimmerluft, die in der y 

Nähe des Fensters abgesogen wurde. Durch einen großen, sehr > v 

kräftigen Ventilator wurde das ziemlich kleine (ca. 60 cbm fassende x 

Zimmer so ausreichend ventiliert, daß, wie zahlreiche Analysen er¬ 
gaben. die Abweichungen der Zimmerluft vor dem Kasten von der 
Außenluft in ihrer Zusammensetzung ins Bereich der Fehlerquellen 
fiel. Voraussetzung war dabei natürlich, daß der Untersucher sich 
hinter dem Respirationskasten befand. 

Die Verwendung von Zimmerluft unter diesen Vorsichtsmaß¬ 
regeln bietet meines Erachtens große Vorteile gegenüber der Be¬ 
nutzung von atmosphärischer Luft, wie sie sonst allgemein üblich 
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ist. Einmal verlieren dabei eventuelle kleine Undichtigkeiten des 
Apparats bzw. des Gummikragens jede Bedeutung, da der ganze 
Apparat von einer Luftatmosphäre umgeben ist, die genau die¬ 
selbe Zusammensetzung hat, wie die dem Kranken zugeleitete In¬ 
spirationsluft, 

Außerdem wird man unabhängiger von den großen Temperatur¬ 
schwankungen, wie sie die Außenluft mit sich bringt, denn selbst 
die Temperatur eines sehr kräftig ventilierten Zimmers, läßt sich 
auch ohne Anwendung komplizierter Apparate leidlich konstant 
halten. 

Die Luft wird dem Apparat durch eine in der Nähe des Kastens 
in einem kurzen Gummiverbindungsstück bewegliche Rohrleitung 
von der Seite unten zugeführt und tritt etwa in gleicher Höhe mit 
dem Munde des Patienten in den Kasten ein. Der Austritt der 
Luft erfolgt an der Hintenvand durch ein breites Blechrohr. Die 
für die Bewegung des Kastens notwendige Biegsamkeit erhält es 
ähnlich w r ie die Zuleitungsrohre für Gas bei den Brutschränken 
dadurch, daß weite und enge Stellen dauernd miteinander ab¬ 
wechseln. 

Die Analyse der Kastenluft w'urde nach dem zuerst von 
Jaquet (6) benutzten Prinzipe vorgenommen. Dies besteht im 
wesentlichen darin, daß über Quecksilber in einem Glasgefäße gleich¬ 
mäßig ein Teilstrom der zu untersuchenden Luft vor ihrem Eintritt 
in die Gasuhr abgesaugt und dann in einem sehr präzis arbeitenden 
Gasanalyseapparat analysiert wird. Da das Sinken des Queck¬ 
silbers im Teilstromgefäß durch Zahnräderübertragung auf die 
Achse der Gasuhr genau gleichmäßig mit dem Gange der Gasuhr 
sich vollzieht, hat man die Garantie, daß in der Zeiteinheit stets 
der gleiche Teil dem Hauptstrom entnommen wird. Alle Einzel¬ 
heiten müssen in der Originalarbeit von -I aquet eingesehen werden. 
Es wurden nur einige unwesentliche Veränderungen an der Appa¬ 
ratur vorgenommen. Die Zahnradiibertragung an dem ursprüng¬ 
lichen Apparate war so gewählt, „daß der Zylinder geleert wird, 
wenn die Gasuhr 200 Umdrehungen gemacht hat’ 4 . Um die Mög¬ 
lichkeit zu haben, für den einzelnen Fall die Größe des Teil- 
stroms abstufen zu können, kann man unserem Apparate auf 
die Achse des Teilstromzahnrades fiir die Abrollung des Fadens 
verschieden große Spulen aufsetzen. Außerdem läßt sich noch 
durch Einschaltung von Hollen wie bei einem Flaschenzug die 
Schnelligkeit der Abwicklung des Fadens modifizieren. So war es 
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möglich, einen Teilstrom von 1:750, 1:1500, 1:2000 oder 1:40001 ri 
je nach Bedarf zu entnehmen. ni : 

Der liebenswürdigen Vermittlung von Herrn Professor A. Jaquet % 
verdanken wir es, daß der Apparat zur Entnahme des Teilstroms -?:: 

nach unseren Angaben in der Jaquet’schen Fabrik für Präzisions- :: 

mechanik, in dem auch das erste Modell hergestellt war, angefertigt r 
wurde. w 

Zur Analyse der Luft wurde die an der Gasuhr abgelesene im 
Menge auf die Normalverhältnisse, 0°, 760 mm Hg und Trockenheit j 
reduziert, nur ganz selten bedienten wir uns des Z nutz'selten 
Thermobarographen. Nach dem Vorgänge von Jaquet wurde zur j :;l 

Gasanalyse ein Apparat nach dem Prinzipe von Petterson uni n t 

Palmqvist verwandt, indem die Kohlensäure durch Absorption I; \ 

in Kalilauge, der Sauerstoff durch Absorption in Pyrogallol be¬ 
stimmt wurde. Gegenüber dem von Jaquet benutzten Apparate p 

zeigte der unsrige einige Unterschiede. Da nur ein kleiner Teil ; . ;I( 

des Teilstromes zur Gasanalyse benutzt werden kann, bei Jaquet ; 

60 com. und bei der Berechnung der Gesamtmenge eine grolle r 
Multiplikation der Analysenzahlen und damit auch deren Felder .. 
notwendig ist. so nahm ich das zu analysierende Luftvolumen nwe- 'y 
liehst groß, und ließ meinen Apparat für 100 ccm einrichten. Für | y 
die Kohlensäurebestimmung waren Ablesungen von 0—1,3°,, möglich. ! _ ir , 
0.005",, konnte noch am Teilstrich abgelesen werden, die Breite .. 
der Sauerstoffhestimmungen betrug 19,0—21,0%. Die Orsat- 
sohen Absorptionsgefäße waren nach dem Vorgänge von Thun- j, 
berg l.D abnehmbar und in Bajonettschliffen dem Apparat au- 
gefügt. Da das Holz, das die Gefäße trägt, sich im Laufe der ^ 
Zeit etwas verzieht und dadurch die Schliffe leicht undicht werden. .... 
ist es zweckmäßig, die Schliffe entweder mit einer Quecksilber- 
abdichuing zu umgeben oder von oben einzusetzen. !!r 

Da besonders bei der Analyse größerer Luftvolumina die Tem- y 
peratursehwankungen. zumal im Sommer, ins Gewicht fallen, und 
das Abwarten des Ausgleiches die Analyse sehr in die Länge ziehen 
kann, habe ich auch die Absorptionsgefäße in Wasserbehälter hinein- 
gestellt, so daß bis auf kurze A erbindungsstücke die ganzen Glas- . 
teile des Apparates in überall gleich temperiertem Wasser sich be- , 
finden. Zweckmäßig ist es auch, vor der Analyse die Zylinder mit , 

der zu mit ersuchenden Luft in Wasser einzustellen. Die Hand¬ 
habung des Apparates im einzelnen entspricht genau dem von : 

Jaquet beschriebenen Vorgehen, und es genügt daher hier der r 

Kmwcis auf die Darstellung in seiner Arbeit. Da das Hinüber- 
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und Herübertreiben der Luft zur Absorption einige Zeit in An¬ 
spruch nimmt, ist es zweckmäßig, nicht die ganze Zeit über die 
Quecksilberkugel in der Hand zu behalten, sondern sie an Nägel, 
die in geeigneter Höhe außen am Apparat angebracht werden, auf- 
znhängen und zwischen den Nägeln zu wechseln. Auf diese Weise 
ist es auch möglich, je nach Belieben die Analyse zu unterbrechen 
oder sich selbst zu überlassen. Im Durchschnitt muß man für eine 
Analyse mindestens 40 Minuten rechnen. 

Daß der Gasanalysenapparat ausgezeichnet arbeitete, ergab die 
Untersuchung der Außenluft, bzw. der Luft des gut ventilierten 
Zimmers, deren genaue Kenntnis die Grundlage für alle Berechnungen 
bildet. 19 an verschiedenen Tagen und zu verschiedenen Tages¬ 
und Nachtzeiten ausgeführte Analysen ergaben für die Kohlensäure 
einen Durchschnittswert von 0,0363 %, fiir den Sauerstoff 20,90 %. 
Die Kohlensäurewerte stimmten alle fast vollkommen überein, 15 be¬ 
wegten sich zwischen 0,035 und 0,0375, der höchste Wert von 0,04 
wurde nur 2 mal beobachtet, ebensooft der niedrigste von 0,0325. 
Dabei war es ganz gleichgültig, ob die Luft des gut ventilierten 
Zimmers oder atmosphärische Luft von außen genommen wurde. 
Die Werte für den Sauerstoff zeigten in Übereinstimmung mit den 
Beobachtungen von Hempel (5) und Stähel in (11), die auch 
genau denselben Mittel weit wie ich erhielt en. keine so minimalen 
Differenzen. Der Unterschied zwischen dem höchsten Wert von 
20,92, der einmal beobachtet wurde, und dem niedrigsten, den ich 
nur einmal fand, betrug 0,03 %. Das würde einen mittleren Fehler 
von 0,015% für den Sauerstoff bedeuten. Da aber weitaus die 
größte Menge der Analysenzahlen nahe um den Durchschnitt von 
20,90% sich bewegt und ich keinen Einfluß der Tageszeiten auf 
die Zusammensetzung der Luft bemerken konnte, habe ich die ge¬ 
nannten Werte von 0,0303% für C0 2 und 20.90 % für 0., für die 
Berechnung der Versuche zugrunde gelegt und im einzelnen Falle 
darauf verzichtet, zu Anfang und zu Ende jedes Bespirations- 
versuches jedesmal eine Analyse der Zimmerluft zu machen, wie 
Stähelin (11) es empfiehlt. Durch die Nähe vieler großer Fabriken 
scheinen für die Baseler Klinik die Verhältnisse ungünstiger zu 
liegen, dies ist wohl auch der Grund für den größeren Wechsel in 
der Luftzusammensetzung. Das Laboratorium unserer Klinik liegt 
dagegen unmittelbar am Neckar, der an der Stelle gerade aus den 
Bergen in die Ebene austritt und wegen des Fehlens größerer 
Fabriken oberhalb stets einen Strom reiner Luft mit sich führt. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 93. Bd. ^ 

Digitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




536 


XXIX. Gkafe 


Digitized by 


Bezüglich der Ausrechnung der Analysen verweise ich auf das 
von Jaquet gegebene Beispiel (6, p. 271). 


Die Fehlerquellen des Apparates. 

Den Hauptfehler bei Respirationsapparaten können Undichtig¬ 
keiten bedingen. Daher muß das Hauptaugenmerk darauf gerichtet 
sein, diese Quelle auszuschalten. 

Die Prüfung geschah in der Weise, daß die Öffnung für den 
Hals mit einer festsitzenden Gummikappe verschlossen wurde. 
Das Rohrende für den Eintritt der Luft war mit einem Wasser- | 
manometer verbunden, durch die Gegenöffnung hinten wurde ein 
geringer Über- bzw. Unterdrück erzeugt. Nachdem verschiedene 
kleine Undichtigkeiten besonders an den Fenstereinsätzen sowie 
einigen Lötstellen beseitigt waren, vermochte der Apparat für 
mehrere Stunden einen Überdruck und Unterdrück von lOccmHJ 1 
auszuhalten. Der Versuch, noch höhere Werte zu prüfen, scheiterte 
an der dann eintretenden Undichtigkeit der Gummikappe, die durch 
zu starken Überdruck zu sehr herausgepreßt und bei zu großem 
negativen Druck zu sehr hereingesogen wurde. 

Da die Rohrleitungen sehr weit und kurz sind und die Yen- 
tilationsgröße im Durchschnitt nur 30 1 pro Minute betragt, kann ' 
der negative Druck im System nur ganz minimale Werte anneluncu- i 
Somit ist das Ergebnis der obigen Prüfung durchaus ausreichend, 
und es ist nicht anziinehme», daß durch Undichtigkeiten des Appa¬ 
rates selbst ein irgendwie nenenswerter Fehler bedingt wird. 

Bedenken könnte man gegen die Verwendung des Gummis als 
Verschluß am Halse geltend machen. 

Von Mit sc hei (Literatur siehe unter 4) ist die Eigenschaft 
des Kautschuks. Kohlensäure in hohem Maße durchdiffundieren zu 
lassen, dagegen Sauerstoff und Stickstoff fast vollkommen zurück¬ 
zuhalten, schon vor langer Zeit testgestellt worden. Möglich wäre 
also, daß durch die ca. 100 qcm große Gummifläche, die am Hals¬ 
teile den Apparat nach außen abdichtet, ein Teil der im Kasten 
vom Menschen ausgeatmeten Kohlensäure zu Verlust geht. 

Betrachtet, und berechnet man sich aber genauer die quanti¬ 
tativen Verhältnisse, so wird der Einwand gegenstandslos. 

Tn einer neueren physikalischen Arbeit über die Diffusion wn 
Kohlensäure durch Kautschuk von Grunmach(4) finde ich die 
Angabe. daß bei Verwendung eines Partialdrucks von 760 mm O 1 » 
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und einer 0,6 mra dicken Kautschukmembran pro 1 qcm in 1 Stunde 
0,02 ccm CO., diffundiert. Da während der Versuche bei Menschen 
der Partialdruck der Kohlensäure im Höchstfälle 7,6 mm beträgt 
und die Ditfusionsgeschwindigkeit von der dann minimalen Differenz 
der Partialdrucke abhängt, so leuchtet es ohne weiteres ein, daß 
der Verlust nur einige Hundertstel ccm CO„ pro Stunde beträgt, 
eine Größe, die gegenüber der Gesamtmenge von mehreren Litern 
überhaupt nicht in Betracht kommt. Daß die Abdichtung der 
Gummikrawatte am Halse eine vollkommene wurde, ist schon er¬ 
wähnt. Sollten wirklich in dem einen oder anderen Falle kleinere 
Undichtigkeiten im Laufe eines Versuchs auftreten, so könnte nur 
Zimmerluft angesogen werden, die genau dieselbe Zusammensetzung 
hat wie der Einstrom. Also auch hier könnte kein nennenswerter 
Fehler entstehen. 

Die einzige größere Fehlerquelle bringt wohl nur die An¬ 
wendung des Gasanalyseapparates mit sich. Wie bei dem von 
•Jaquet (6) und Stähelin(ll, 12) benutzten Apparate muß immer¬ 
hin mit der Möglichkeit eines Fehlers von 0,01 % gerechnet werden, 
da bei der stets vorgenommenen Ausführung von Doppelanalysen 
als Regel nur eine Übereinstimmung bis auf 0,01 % zu erstreben 
war. Betrugen die Differenzen mehr wie 0.01, was auch mir in 
einzelnen Fällen passierte, so mußte eine 3. Analyse gemacht werden. 
Je höher die Prozentzahlen für C0 2 -Entwicklung und O-Defizit sind, 
desto weniger fällt dieser absolute Fehler ins Gewicht. Es ist 
daher zweckmäßig, vvorauf Stähelin (11) schon aufmerksam ge¬ 
macht hat, die Ventilation so langsam einzurichten, daß der Gehalt 
an C0 2 möglichst 0,5"/„ übersteigt. Durch Arbeiten aus dem At- 
wate r’ sehen Institut (Benedict und M i 1 n e r (3 )) ist festgestellt, 
daß selbst ein Gehalt der Kammerluft von 2 % CO., keinen erkenn¬ 
baren Einfluß auf den Gaswechsel ausübt. Bei Anwendung einer 
Ventilationsgröße von 25—30 1 pro Stunde gelang es mir fast regel¬ 
mäßig, Prozentzahlen über 0.5 zu bekommen. Da bei meinem Apparate 
die Analysenzahlen im Durchschnitt mit 15000 multipliziert werden, 
so bedingt das einen Fehler von 1.5" ,,. Da ich bei der gleich¬ 
mäßigen Zusammensetzung der Heidelberger Luft wie oben er¬ 
wähnt auf Ausführung einer Analyse der atmosphärischen Luft 
bei jedem Versuche verzichten kann, bekomme ich keinen 2. Ana¬ 
lysenfehler hinzu, so daß für die Kohlensäure keine neue Fehler- 


1) Die von mir verwandte ist 1 mm dick, was auch 
Kohlensäureditfusion spricht. 
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quelle entsteht, da jedoch fiir den Sauerstoff eine Schwankung uni 
0,015 % von der Norm eintreten kann, beträgt für dieses Gas die 
Fehlerquelle im ungünstigsten Falle 3,8 °/ 0 . 

Alkohol verbrennungsversuche. 

Die beste Entscheidung über die Leistungsfähigkeit eines 
Apparates ergibt ein Vergleich der bei der Verbrennung chemisch 
reiner bekannter Körper entstehenden Stoffe mit den ans der Forme! 
berechneten Werten. Nach dem Vorgänge von Jaquet itj; und 
Atwater und Benedict (1, p. 96) nahm ich absoluten AlkolicL 
den ich durch mehrfaches Schütteln mit Cuprum sulfur. siccum 
möglichst wasserfrei machte. 

Ich verfuhr in der Weise, daß ich zu Beginn des Versuches 
den Kasten mit der Gasuhr und das Zimmer mit dem Elektro- 
ventilator gut durchventilierte, die Halsöffnung des Apparates war 
dabei mit einer fest schließenden Gummikappe abgedichtet. Nach 
einiger Zeit wurde dann in eine flache Petrischale, die im Apparat 
stand, aus der bis dahin luftdicht abgeschlossenen Glasflasche unter 
kurzer Lüftung eines Teils der Gummikappe rasch eine Menge 
Alkohol eingegossen, diese sofort elektrisch durch eine Platin* 
schlinge gezündet und der Teilstrom entnommen, solange bis die 
Luft des Apparates wieder die Zusammensetzung der atmosphärischen 
hatte. Die Mengen verbrannten Alkohols wurden durch Rück- 
w iegen der Flasche bestimmt. Es zeigte sich bald, daß bei Ver¬ 
brennung größerer Mengen wie 10—12,0 g erhebliche Fehler ent¬ 
standen, offenbar wegen unvollständiger Verbrennung. Ich nahm 
daher Mengen von 3—10.0 g. 

Die Verhältnisse bei den vom mir vorgenommenen Prüfungen 
mit Alkohol lagen viel ungünstiger wie bei den Versuchen an 
.Menschen. Während beim Menschen in der Zeiteinheit ziemlich 
gleichmäßig kleine Mengen CO., ausgeschieden werden, entstellen 
in den ITüfungsversnchen im Verlaufe von 40 — 50 " 4 — 101 ''o ; 
auf einmal, was naturgemäß an die Dichtigkeit des Apparats ganz 
lindere Anforderungen stellt. Die Verbrennung nur kleiner Mensen 
Alkohol ist fiir die Genauigkeit der Analysen der beste Indikator. 

13 Alkoholverbrennungen ergaben für die Kolilensiiurebestim- 
innigen einen mittleren Fehler von —f- 0.43 %, die größten Ab- 
eie luiii!’. eii waren -j- 2.33 und —3,05%. Für den Sauerstoff betrug 
der mittlere Kehler -f-1,10 % mit -f- 5,0 % und — 2,68 % als schlech¬ 
te. .len (ircnzwei teil. 
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Zumal wenn man in Betracht zieht, daß absichtlich die Prüfung 
unter ganz besonders ungünstigen Verhältnissen, wie sie bei Ver¬ 
suchen an Menschen nie Vorkommen, angestellt wurde, so können 
die Resultate als durchaus befriedigend angesehen werden. 

Gerade für die Beurteilung des respiratorischen Quotienten ist 
die Feststellung von Wichtigkeit, daß die Fehler sich im gleichen 
Sinne bewegen. 

Wie wenig die Größe des Teilstroms einen Einfluß auf die 
Resultate besitzt, geht aus folgender Tabelle hervor. 


Tabelle I. 
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1 1 

4-0,27 

-j-1,21 

4-0.29 

13,400 13,520 
7,0 6,924 

j 7,700 7,705 

i 

4-0.120 
4- 0,076 
— 0,05 

1 

— 0,89 
4- 0,52 
4- 0,07 


Untersuchungen an Menschen. 

Nachdem durch die Alkoholverbrennungsversuche die Leistungs¬ 
fähigkeit des Apparats erprobt war, konnte dazu übergegangen 
werden, gesunde und kranke Menschen zu untersuchen. 

Es wurde dabei stets in folgender Weise verfahren: Um jeden 
störenden Einfluß der Nahrung auszuschalten, wurden die Versuche 
am nüchternen Menschen angestellt. Die letzte, möglichst eiweiß- 
und fettarme Mahlzeit lag 12—13 Stunden zurück. Um keinerlei 
Nachwirkung stärkerer Muskeltätigkeit zu erhalten, lagen die Ver¬ 
suchspersonen vor Beginn der Untersuchung auf dem Ruhebett des 
benachbarten Zimmers oder wurde direkt aus dem Bett in das 
Respirationszimmer getragen. Gasuhr und Ventilator werden schon 
1 i i Stunde vor dem Versuch in Gang gesetzt, um Zimmer und 
Apparat mit reiner frischer Luft zu füllen. Um eine schnellere 
Durchspülung des Apparates zu erzielen, wurde der Gang der Gas¬ 
uhr so reguliert, daß 100—1201 pro Minute durchgingen. 

Der Patient bekam dann den Gummihalskragen über den Kopf 
gezogen. Die Abdichtung am Halse geschah in der oben (p. 532 i be¬ 
schriebenen Weise mit einer dünnen Gummibinde. Während die Gasuhr 
auf einen Minutendurchlaß von 25—30 1 gestellt wurde, bet tete man 
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den Kranken auf das Versuchsbett um, wobei Kopf und Hals durch 
die Öffnung des Apparates in das Innere des Kastens hinein- 
geschoben wurden. Die Ränder des Kragens wurden luftdicht an 
dem aufgeworfenen Rande des Ausschnittes (vgl. p. 532) befestig. 
Der Augenblick, in dem der Kopf in den Kasten gesteckt wird, 
ist das Einzige im ganzen Versuch, was einzelnen empfindlichen 
Patienten etwas Unbehagen bereitete. Dies geht jedoch sofort vor¬ 
über, sobald Kasten und Bett so eingestellt sind, daß die Versuchs¬ 
person bequem auf dem Rücken liegt. Im übrigen habe ich selbst 
von Sch werkranken nie eine Klage über Beeinträchtigung des Be¬ 
findens wrährend des Versuchs vernommen. 

Die eigentliche Untersuchung beginnt erst 20 - 30 Minuten, 
nachdem der Kranke auf das Bett kam. Es ist dann der EinSnC 
eventueller Anstrengungen, die das Umbetten besonders von Schwer- 
kranken manchmal notwendig für diese mit sich bringt, beseitigt, 
und die Kranken haben sich an die für sie neue Situation ge¬ 
wöhnt, so daß auch eine Beeinflussung des Gaswechsels durch 
psychische Einflüsse auszuschließen ist. 

Die Zusammensetzung der Karnmerluft ist mittlerweile konstant 
geworden, und nach Notierung des Gasuhrstandes beginnt in der 
von Jaquet(fi) näher beschriebenen Art die Entnahme des Teil¬ 
stromes. Die Versuchsdauer betrug mindestens eine halbe Stund»-. I 
im Durchschnitt 40 50 Minuten, einmal wurde ein Versuch Fi 
einer Frau mit Tetanus auf über 3 Stunden ausgedehnt, auch eite 
noch längere Dauer der Versuche ist bei ruhig liegenden Patienten 
möglich. Während des Versuchs wurde streng darauf geachtet, daö 
die Kranken völlige Muskelruhe beobachteten. Die meisten wurden 
durch das gleichmäßige Geräusch der Ventilatoren schläfrig, ein 
großer Teil schlief ein. 

Bei verschiedenen Kranken wurde auch der Einfluß der Alte 
auf den respiratorischen Gaswechsel untersucht. Um Vergleiche 
wei te zu bekommen, wurde ein solcher Arbeitsversuch unmittelbar 
an die Untersuchung bei völliger Körperruhe abgeschlossen, die 
Versuchsperson blieb die ganze Zeit über im Respirationskasten. 
Nach Beendigung des Versuchs bei Buhelage wurde das I ntel- 
siichuiigshett so eingestellt, daß die Kranken bequem den Handirriti 
eines Zuntz'sehen Bremsergometers (15) umfassen und an diesem 
durch Drehung mit den Armen eine genau dosierte Arbeit leisteu 
konnten. Fm Vergleichszahlen für verschiedene Kranke zu er- 
lia.lt.i-n . wurde die Arbeit so zugemessen, daß pro 1 kg Körper¬ 
gewicht bei Frauen 20—30 kgm, bei Männern 30—60 kg kamen 
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und diese Arbeit im Zeitraum von 10 Minuten möglichst gleich¬ 
mäßig geleistet wurde. 

Wo es darauf ankam, nur den respiratorischen Quotienten auf 
der Höhe der Arbeitsleistung kennen zu lernen, wurde mit dem 
Teilstrom 1:750 eine Luftprobe entnommen. Wollte man dagegen 
quantitativ den Einfluß der Arbeit auf die Sauerstoffaufnahme und 
die Kohlensäureabgabe feststellen, so mußte der Versuch auf 
mindestens eine halbe Stunde ausgedehnt werden, um auch die 
langsam abklingenden Nachwirkungen der Arbeit mitzuerhalten. 
Vor allen Dingen mußte der Atemtypus wieder normal geworden 
sein, da sonst zu leicht zu niedrige Werte für die Kohlensäure er¬ 
halten werden. 

Die Temperatur des Zimmers während der Versuche schwankte 
zwischen 18—20° 0, im Respirationskasten stieg sie im Durch¬ 
schnitt um 2—2,5° höher. 

Ein Beschlag der Scheiben mit kondensiertem "Wasserdampf 
trat nur sehr selten ein, bei mehrstündigen Versuchen sowie bei 
Leistling stärkerer Arbeit von seiten des Patienten kam es manch¬ 
mal vor. Wo es ging, wurde die Ventilationsgröße dann etwas 
erhöht und dadurch der Übelstand beseitigt. 

Während des Versuchs wurden Atmung und Pulsschlag gezählt, 
kurz vorher die Temperatur gemessen und nachher die Körper¬ 
größe. wenn möglich genau, festgestellt. 

Zu den ersten orientierenden Versuchen mit Menschen wählte 
ich naturgemäß Gesunde. Der respiratorische Quotient, betrug im 
Durchschnitt 0,776, die pro 1 Minute und 1 kg Körpergewicht auf¬ 
genommene Menge Sauerstoff 4.04 ccm. die entsprechende Zahl für 
die ausgeschiedene Kohlensäure 8,12 ccm. Diese Werte entsprechen 
vollkommen den von Magnus Levy u. a. mit dem Zuntz- 
Geppert’schen Apparate gewonnenen Resultaten, so daß ich auf 
die Mitteilung der einzelnen Versuchsprotokolle wohl verzichten 
kann. 

Audi die von Zuntz und seinen Schülern gefundene indivi¬ 
duelle Konstanz der Niichternwerte konnte ich mit dem Kopf¬ 
respirationsapparat festst eilen. 

In Tabelle II sind ein paar Beispiele für Arbeitsversuche zu- 
sannnengestellt, aus denen hervorgeht, daß die Arbeit auf den Gas¬ 
wechsel des Kranken einen ganz anderen Einfluß hat als auf den 
des gesunden Organismus. Kraus (8t hat das vor allem betont. 
In der Änderung des respiratorischen Quotienten kommt das am 
besten zum Ausdruck. 
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Tabelle II. 
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Zum Schluß möchte ich Herrn Professor Schwenkenbeclier- 
Marburg für seine freundlichen Ratschläge bei der Konstruktion 
des Apparates sowie Herrn Dr. Rose für seine Hilfe bei einem 
Teil der Vorversuche meinen aufrichtigen Dank sagen. 
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Aus der medizinischen Klinik zu Heidelberg 

Gaswechseluntersuchnngen bei fortgeschrittenen 
Erkrankungen der Lungen und der Zirkulationsorgane. 

Von 

Dr. E. Grafe, 

Assistenten der Klinik. 

•Die krankhaften Störungen des Gaswechsels und des Energie¬ 
verbrauchs bedürfen noch weiterer Beobachtungen in quantitativer 
und qualitativer Beziehung. Man ist sich darüber einig, daß für 
solche Fragen die Bestimmung des Sauerstoffs nicht mehr entbehrt 
werden kann, und die nächste Aufgabe schien uns, diese iu länger 
dauernden Versuchen auszuführen, um so alle durch ungleichmäßige 
Aufnahme oder Ausscheidung (nicht Bildung der Gase) möglichen 
Fehlerquellen zu vermeiden. Das Ideal für alle energetischen Be¬ 
trachtungen sind Tagesversuche. Wir hoffen bald auch solche vor¬ 
legen zu können. 

Zunächst habe ich. einer Aufforderung des Herrn Professor 
Krehl folgend, einen Respirationsapparat für 1—2ständige Ver¬ 
suche konstruiert. Er ist in der vorausgehenden Mitteilung be¬ 
schrieben (2). 

Bei Versuchen von dieser Dauer braucht man nicht zu be¬ 
fürchten, daß die Beurteilung der Resultate durch vorübergehende 
Anomalien der Atemmechanik und der Exkretion der Gase getrübt 
wird. Solche Versuche haben von denen mit dem großen Apparate 
ausführbaren den Vorteil voraus, die Untersuchung kleinerer Zeit¬ 
räume zu ermöglichen. Außerdem kann der Arzt jederzeit an den 
Kranken heran und ev. noch gleichzeitig andere Untersuchungen 
an ihm ausführen. Durch den Fortfall des Mundstücks waren 
Kranke der Untersuchung zugänglich, bei welchen die Anwendung der 
Zuntz-Geppert'schen Methode große Schwierigkeiten gemacht hätte. 
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An der Untersuchung Schwerkranker lag uns aber deshalb 
besonders viel, weil wir glaubten bei ihnen ev. auch qualitative 
Änderungen des Stoffwechsels auffinden zu können. Es gibt in der 
Literatur eine Reihe von Beobachtungen, bei denen die Menge der 
ausgeatmeten Kohlensäure auffallend gering war im Vergleich zu 
der des aufgnonimenen Sauerstoffs. 

Regnardflß) hat schon vor 30 Jahren solche tiefen respi¬ 
ratorischen Quotienten mitgeteilt. 

Es besteht heute im Allgemeinen die Neigung, sich mit diesen 
Resultaten daduich abzufinden, daß man sie der nicht immer ein¬ 
wandfreien Methodik zur Last legt und darum über die Versuchs¬ 
ergebnisse zur Tagesordnung übergeht. 

Auch so hervorragende und erfahrene Forscher wie Kraus 
(5,7) und Magnus- Le vy (43) scheinen dieser Ansicht zu sein. 

Zweifellos ist die Re gnar dache Methodik in mehrfacher Hin¬ 
sicht nicht einwandfrei. 

Aber die damit erzielten Beobachtungen sind in der Folgezeit 
mit ganz anderer Methodik hin und wieder bestätigt worden. 

Unter diesen Autoren sind Männer, denen man mangelhafte 
Kenntnis der Technik gewiß nicht Zutrauen darf. Ich nenne vor 
allem A. Loewy (11), einen der besten Kenner der Methode, der 
in einzelnen Fällen von Tuberkulose sehr niedrige respiratorische 
Quotienten fand. 

Die Riethus’sehen Versuche (17) bei akuten Infektionskrank¬ 
heiten sind unter Beihilfe von Professor Krehl aufgct'iiliit. In 
neuester Zeit ist für den Typhus Loening (10) zu dem gierte 
Resultate gekommen. Als unser Manuskript bereits abgeschlossen 
war. erschien die große Arbeit von Rolly und Hoernig ■: 1-S). die 
beim Typbus das Verhalten des respiratorischen Quotienten ein¬ 
gehend untersuchten und Werte bis 0.30 beobachteten. 

Erwähnt sei auch, daß Finkler (1) und May (lo! bei fiebern¬ 
den Tieren. Orehant und Quinqnaud (3) sowie A. Loewy 11 
bei Hunden, bei denen experimentell eine Pneumonie hervorgerufen 
war. auffallend niedrige respiratorische Quotienten gefunden hatten. 

Während so bei akuten Infektionskrankheiten bisher für die 
Frage des respiratorischen Quotienten ein ziemlich reiches Tat¬ 
sachenmaterial vorliegt, sind die Untersuchungen bis chronisch 
Schwerkranken in den letzten Stadien der Krankheit sehr spärlich. 
Bei der Lungenphthise sind sehr zahlreiche Respirationsuiiterm- 
chungen angestellt worden, aber fast ausnahmslos nur bei leichten 
und mittelschweren Fällen, ohne daß sich ein abnormes Verhalten 
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des respiratorischen Quotienten feststellen ließ (vgl. z. B. Matth es 
(14) und Stähelin (20), der während eines längeren Zeitraums 
untersuchte). 

Über die Schwere der Erkrankung in den oben erwähnten 
Fällen von Regnard und Loewy kann man leider, da nähere 
Angaben meist fehlen, kein sicheres Urteil bilden. 

Wir gehen wohl nicht fehl, wenn wir in dem Mangel einer 
geeigneten Methodik einen Hauptgrund für das Fehlen an genügen¬ 
den Untersuchungen über das letzte Stadium erblicken. 

Da die von mir in der vorigen Mitteilung beschriebene Me¬ 
thodik selbst Kranken mit schwersten Affektionen der Lungen und 
der Zirkulationsapparate in keiner Weise behindert, haben wir 
gerade solche Kranke mit tiefster Läsion des Allgemeinzustandes 
untersucht, vor allem Phthisiker im letzten Stadium. 

Auch Herzkranke wurden mit in die Untersuchungen ein¬ 
bezogen, da Kraus (6) auch zweimal in solchen Fällen sehr niedrige 
Quotienten gefunden hatte und im übrigen Untersuchungen in der 
Richtung fast ganz fehlen. 

Bei den Versuchen wurden alle von Magn us- Le vy so scharf 
und klar präzisierten Bedingungen, wie sie für die Gewinnung ver¬ 
wertbarer Resultate nötig sind, streng eingehalten. Vor allem kann 
für absolute Muskelruhe garantiert werden. Dabei kam uns der 
Umstand zu statten, daß der Aufenthalt im Apparat bei sämtlichen 
Kranken sowohl die Dyspnoe wie den Hustenreiz psychisch sehr 
günstig beeinflußte. Ein großer 'Feil der Kranken schlief im 
Apparate. 

Bezüglich der Einzelheiten der Versuchsanordnung und der 
Technik verweise ich auf die vorhergehende Mitteilung. 

Bei der Wahl der Kranken bevorzugte ich vor allem solche 
Fälle, bei denen nicht gleichzeitig bestehendes Fieber die Beur¬ 
teilung des durch den Krankheitsprozeß als solchen gesetzten Ein¬ 
fluß auf den respiratorischen Stoffwechsel trüben konnte. 

In Tabelle I sind die Resultate der Versuche nebst den Proto¬ 
kollen zusammengestellt. 

In Tabelle II sind aus Tabelle 1 einige Fälle mit gleichem 
Gewicht herausgegriffen und zum Vergleich die Zahlen für die 
Oberfläche nach der MeeIrschen Formel, die absoluten Mengen 
C0 4 und 0., pro 1 Minute sowie die Mengen pro 1 qm berechnet. 

Die zum Verständnis der einzelnen Fälle notwendigen Kran¬ 
kengeschichtsdaten habe ich an den Schluß der Arbeit gestellt. 
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Ta- 


'■ 

i 

| Name 

1 

1 

Alter, 

Jahre 

i 

1 Gewicht 
j in kg 

1 

Länge 
in cm 

Krankheit 

Tempe¬ 
ratur in 

°c 






a) Versuche bei 

1 

L. W. 

15 

J 36,9 

150 

Phthisis palmon. progr. 

367 

2 

J. P. 

27 

52,7 

— 

Phthise mit Pneumo¬ 
thorax 

33.3 

3 

K. H. 

40 

46,8 

161 

Phthisis palmon. progr. 

36.3 

4 

A. B. , 

51 

37,0 

150 

r 

37.2 

5 

R. S. 

20 

41,9 

152 

W 

33.7 

6 

E. P. 

24 

36,9 

— 

n 

36.1) 

7 

A. S. 

25 

49,5 

— 

Pleuritis dextra 

38.4 

8 

B. H. | 

bl 

75,0 j 

i 

— 

Bronchopneumonie bei 
Tetanus 

38.2 


n 

T) 

r> 

— 

rt 

39.3 

9 

E. S. 

42 

45,7 | 

156,5 

Phthisis pulmon. progr. 

37.4 


1 

n 

44,9 | 

n 

r> 

37.1 

10 

F. M. 

43 

58,7 

169 

?7 

36.9 

11 

K. P. | 

24 

52,2 | 

152,5 

r> 

38.8 

12 

L. H. 

! 

27 j 

i 

50,6 

146 

Bronchitis und Bron¬ 
chiolitis gravksima 
(Typhus t) ! 

38.7 

13 

M. H. 

44 j 

56,5 

— 

Pneumonia crouposa 

37,9 

14 

K. T. | 

34 , 

j 

52,0 


Phthisis pulmon. 
Seropneu mothorax 

37.0 

15 

K. K. i 

I 

32 ! 

i 

50,2 1 


Phthisis pulmonum, la- 37.5 
ryngis et enterum 

b) Versuche bei Herr- 

Iß 

IV. 

40 

61,5 1 

— 

Pick’sche Cirrliose 

36ji 

17 

| s. w. 

: 1 

(59 

53,0 ; 

157 

Arteriosklerose, Myo¬ 
karditis 

36.fi 

18 

; k. R- ! 

: 

1 I 

31 

59.3 

177 

Kongenitales Vitium 
cordis 

36.2 

19 

A. G. ! 

68 

50,8 

149.5 

Arteriosklerose, Myo¬ 
karditis 

36.5 

20 

M. M. 

i 34 

i 

60,5 

... 

Delirium cordis 

36.6 

21 

F. M. 

1 42 

51,0 

-- 

» 1 

37,o 

22 

, E. S. 

1 

21 

1 

50.0 

160,5 ; 

i 

Dekorapensiertes 

Vitium 

36.4 


Die mit * versehenen Zahlen bedeuten die Menge der Herzkontraktioneii. 
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belle I. 


Puls¬ 

zahl 

Atem- 

i 

frequenz 

1 Gas¬ 
volumen 
redu¬ 
ziert in 1 

Ver- 
suchs- 
daner in 
Minuten 

C0 2 - 
Menge 
in 1 

'CO* pro 

1 1 kg in 

1 Minute 
in ccm 

0*- 

Defizit 

in 1 

0 2 -De¬ 
fizit pro 
! 1 kg in 

1 Minute 
in ccm 

R.-Q. 

CO* 

o* 

Lungenkranken. 

108 — 1534 

37 

7,04 

5,16 

10.7 

7,84 

0,658 

90 

28 

1452 

46'., 

8,18 

3,33 

12,8 

5,22 

0,639 

110 

24 

i 1504 

50 

9,31 

4,06 

12,7 

5,54 

0,733 

90 

20 

1531 

37 1 /, 

5,85 

4,22 

i 9,2 

6.63 

0,636 

124 

20 

! 1494 

34 

; 7,02 

4.93 1 

! io,o 

1 7,02 

0,702 

120 

24 

! 1576 

42 1 /, 

4,879 

3,112 

7,30 

4,655 

0,668 

132 

44 

1504 

40 V, 

5,45 

2,719 

7,61 

3,79 

0,717 

132 

44 

1546 

56 V, 

11,52 

3,233 

13,30 ! 

3,77 

0,866 

140 

44 

1531 

39 

11,57 

5,016 

1 

13,21 

i 

5,90 

0,837 

104 

30 

1586 

80 

11,86 

3,24 

19,82 1 

5,42 

0,599 

120 ■ 

24 

j 

1499 

43 >/, 

7,50 

3,84 

12.20 | 

1 ? 1 

| 6,247 

0,614 

84 

20 

1510 

50 

10,56 

3,60 

15,09 i 

5,145 

0,699 

108 

34 

1481 

! so 

8,774 

3,361 

13,50 

5,17 

0,650 

120 

24 

1441 

46 V, 

7,278 

3,09 

10,72 

4.56 

i 

0,674 

104 

3P> 

1456 

45 

11,10 

4,37 

' 14,09 

5,55 

0,788 

96 

32 

1414 

64 

9,326 

2.80 

| 

14,9 

4,48 

0,626 

108 

30 

1471 

63 >/ 2 

l 

9,436 

2.96 

1 

12,55 

3,94 

0,752 

und Gefäßkranken. 







108 

40 

1457 

40 

5,86 

2,38 

8,01 

3,25 

0,733 

104 

l 

24 1 

1317 

1 

| 38 1 t 

5.102 

2,52 

8,02 

3,95 

0,638 

1 

80 i 

l 

20 

1456 

38 V, 

8.76 

3,836 

1 

9.89 

i 

4,335 

0,885 

90 

30 

1511 

46 ! 

6.95 ; 

2.975 

9.10 

3.89 

1 | 

0,764 

144* 

24 

, 1443 

35 

5.434 

2,23 

8,61 

1 1 

; 3,535 j 

0,632 

96* 

20 

1541 

55 

8,780 

3,13 j 

i 14,19 j 

5.06 

0,619 

72 

24 

I 1515 

70 

i 

i 

8,557 

2.44 

, 

14,61 

! 

4.18 

0.586 

t 
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Tabelle II. 


Fall 

Nr. 

Alter 

i iD 

, Jahren 

! l 

Tempe¬ 

ratur 

iu °C 

1 Ge- 
wicht 
in 
kg 

Ober¬ 

fläche 

berechnet 

nach 

Meeh 

, Absolute 
. Menge 
C0 2 pro 

1 Minute 
in ccm 

Absolute 
Menge 
0 2 pro 

1 Minute 

I in ccm | 

CO r 
Menge 
pro 1 qm 
Ober¬ 
fläche 

O s -Menge 
pro 1 qm 
- Ober¬ 
fläche 

1 

1 

: 15 i 

36,7 

36.9 

i 13740 

190.8 i 

289,3 

136,6 . 

2lo ä 

4 

51 

37,2 

37,0 

13770 

156.1 

254,3 

113.3 

178.2 

1 

24 

36,0 

36,9 

13740 

iu;8 

171,8 

83,7 

125.2 

2 

27 

36,9 

52,7 

j 17420 

175,9 

275.2 

100.9 

158.0 

11 

24 

38,8 

52.2 

17320 

175,5 

276.3 

101,4 

| 159.5 

17 

69 

36,6 

i 

53,0 

17360 

133,3 

209,6 

70,8 

| 120.8 

12 

27 

88.7 

50.6 

16960 

156,5 

230,5 

92.3 

135.9 

15 j 

32 

87.5 

50.2 

16870 

148,6 l 

184.4 

88,1 

109.2 

19 

68 

88.5 

50.8 ; 

17010 

loi.i ; 

196,4 

88.8 

115.4 

21 

42 

87,0 

51.0 

17050 

159 

257,9 

93.7 

151.2 

22 

21 

86.4 

50.0 

16830 

122,3 

208.7 

72,2 

123.4 


Vergleicht man zunächst in Tabelle I die Mengen des ver¬ 
brauchten Sauerstoffs pro 1 kg Körpergewicht in 1 Minute, so fällt 
die außerordentliche große Verschiedenheit auf, die höchsten und 
die niedrigsten Zahlen liegen um mehr als 100 % auseinander. 

Wie groß die Differenzen sowohl in den absoluten wie in den 
auf die Oberflächeneinheit bezogenen Zahlen selbst bei Gruppen 
von Kranken mit annähernd gleichem Körpergewicht und gleicher 
Temperatur sind, zeigt Tabelle II aufs deutlichste. Gewiß gibt die 
Meeh’sche Formet für die Oberflächenbestimmung bei stark 
abgemagerten Individuen keine genauen Werte, und man muß 
nach dem Vorgang von R u b n e r (19) sehr vorsichtig sein, aus 
kurzen Versuchsperioden Schlüsse auf den Gesamtenergiebedarf 
eines ganzen Tages zu ziehen. Aber trotzdem glaube ich berech¬ 
tigen die vorliegenden Zahlen zu der Annahme, daß beim Selnver- 
kranken die Berechnung des Energieumsatzes und des Nalnungs- 
bedürfuisses unter Zugrundelegung der Oberflächen und dev Ge¬ 
wichtseinheit, wie es beim Gesunden (Rubner) oder Leichtkranken 
möglich ist. zu falschen Zahlen führen muß und daß eine neue 
Einheit, die auch den individuellen Faktor enthält, gesucht werden 
muß. 

Die Beurteilung der Zahlen für die Mengen Sauerstoff und 
Kohlensäure ist dadurch im einzelnen Falle sehr erschwert, daß 
wir die Werte im Normalzustand bei den Versuchspersonen 
nicht kennen und uns damit begnügen müssen, die Durchschnitts¬ 
zahlen der Norm zum Vergleiche heranzuziehen. Wichtig ist 
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auch, den Wasser- bzw. Fettgehalt des Körpers und das Alter 
zu berücksichtigen. Zu einer mehr oder weniger starken Ansamm¬ 
lung von Wasser im Körper in Gestalt von Exsudaten oder Ödemen 
war es in den Fällen Nr. 7, 11, 14, 16, 17 und 20 gekommen, die 
daher für die Beurteilung der absoluten Mengen, deren Berechnung 
ja die Gewichtseinheit zugrunde gelegt wurde, ausscheiden müssen. 
Das gleiche gilt für Nr. 1, wo es sich um einen wachsenden Or¬ 
ganismus handelt, von dem man weiß, daß er ein etwas größeres 
Sauerstoffbedürfnis hat. Der Ernährungszustand war, wie aus dem 
Vergleich des Gewichts und der Körperlänge hervorgeht, sehr 
schlecht, vor allem gilt das für die Tuberkulösen. Da der Fett¬ 
reichtum in allen diesen Fällen nur sehr gering ist, muß man zu¬ 
mal bei der mit Ausnahme von Nr. 18 durchwegs geringen Körper¬ 
länge bei der Berechnung die oberen Grenzwerte für die Norm 
zugrunde legen. 

Das wäre für die Kohlensäure ca. 3.5, für den Sauerstoff 4,5 ccm 
pro 1 kg Körpergewicht und 1 Minute (13). 

Dieser Maximalwert des aufgenommenen Sauerstoffs in der 
Norm wird bei den untersuchten Lungenkranken bis auf 2 Fälle 
stets, und meist recht erheblich überschritten, während bei Herz¬ 
kranken das nur einmal der Fall war. Ein Einfluß der Atem¬ 
frequenz auf die Vermehrung des Sauerstoffbedürfnisses läßt sich 
nicht feststellen, wohl aber Anden wir, wenn auch nicht regelmäßig, 
daß die hohen Temperaturen mit einer Zunahme des Sauerstoff¬ 
verbrauchs einhergehen. Da aber auch bei niedrigen Temperaturen 
sich oft hohe Sauerstoffzahlen finden, kann von einem Parallelismus 
von Temperatur- und SauerstoffVerbrauch nicht gesprochen werden. 
Darauf hat bei akuten Infektionskrankheiten schon Riethus(17) 
aufmerksam gemacht. 

Mit der Vermehrung des Sauerstoffverbrauchs geht in den 
meisten Fällen eine Zunahme der Kohlensäureausscheidung nicht 
Hand in Hand und dies auffallende Verhalten findet im respiratori¬ 
schen Quotienten, dessen Zahlen im letzten Stab von Tabelle I zu¬ 
sammengestellt sind, seinen Ausdruck. 

Normalerweise beträgt dessen Wert etwa 0.8. bei ausschließ¬ 
licher Fettnahrung kann er bis 0,7 herabgehen, was als unterer 
Grenzwert der Norm betrachtet werden kann. 

In den 22 untersuchten Fällen ist 14 mal dieser Minimalwert 
nicht erreicht worden. 0.586 ist die niedrigste von mir beobachtete 
Zahl. 

Diese Resultate stehen durchaus im Gegensatz zu der bisher 
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herrschenden Anschauung 1 ). daß nach den bisherigen Untersnclrora 
keinerlei zwingende Notwendigkeit vorliegt, beim kranken Men¬ 
schen einen qualitativ geänderten Stoffwechsel anzunehmen. Ohne 
die Annahme eines solchen kommt man aber bei respiratorischen 
Quotienten wie 0,6 nur schwer aus. 

Das Sinken des respiratorischen Quotienten ist auf dreierlei 
Weise möglich. Entweder steigt die absolute Menge 0, allein, 
oder es nimmt bei gleichbleibender Sauerstoffaufnahme die Kohlen¬ 
säure ab. Eine dritte Möglichkeit wäre, daß beide Faktoren za 
gleicher Zeit ihren Einfluß geltend machten. 

Wenn man den Durchschnittswert für die C0 2 -Ausscheidung 
in den Fällen mit niedrigem respiratorischen Quotient berechn«, 
so bekommt mah die mit der Norm identische Zahl von 3.46 ccm 
pro 1 kg und 1 Minute, Fall Nr. 1 ist dabei nicht mitgezählt, da 
es sich hier um einen wachsenden Organismus handelt, ferner 
mußten die vorhin erwähnten Fälle ausscheiden. Dieselbe Berech¬ 
nung für die Sanerstottäufnahme angestellt, ergibt einen Durch¬ 
schnittswert von 5,37 ccm 0 2 , mithin gegenüber dem oberen Grenz¬ 
wert der Norm eine Steigerung um 19,3 %, die stärkste Abweichung 
findet sich im Falle Nr. 5, wo der Mehrverbrauch von Sauerstotf 
um 55,5 °/ 0 die Norm übersteigt. Aus diesen Feststellungen geht 
hervor, daß das Absinken des respiratorischen Quotienten höchst¬ 
wahrscheinlich durch eine vermehrte Salierstoffaufnahme des Orga¬ 
nismus bedingt ist, wie dies in genau derselben Höbe kürzlich 
Loening (10) für den Typhus festgestellt hat. Demgegenüber 
bleibt die Kohlensäureausscheidung in der Atemluft zurück und 
es erhebt sich die wichtige Frage, ob der kranke Organismus nicht 
die Fähigkeit besitzt, die gebildete Kohlensäure wie in der Norm 
auszuscheiden oder ob die Verbrennungen im Organismus anders 
verlaufen, indem nur ein Teil des 0 vollkommen oxydiert wird. 
In diesem Falle müßte denn der Körper entweder den C in einer 
anderen Verbindung als Kohlensäure retinieren oder ausscheiden. 

W ie schon oben erwähnt, sträuben sich fast alle bisherigen 
Untersuchen einen qualitativ geänderten Stoffwechsel bei Krank¬ 
heiten anzunelimen und es ist daher doppelt notwendig, alle mög¬ 
lichen Fehlerquellen aufzudecken und zu erwägen. Gegen die 
R e g n a v d'schen Versuche mit derartigen Resultaten ist der hin¬ 
wand unzureichender Methodik geltend gemacht worden und nicht 
ganz mit Unrecht. 

1 1 Vu;l. z. I>. v. Xounlvifs Ifandb. 2. Anfl. p. 220 n. 630. 
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Bei der Zn n tz-G epp e r t’schen Methode hat zuerst Jaqu et (4) 
die niedrigen Quotienten in vereinzelten Fällen durch Änderung 
der Lungenventilationen während der kurzen Untersuchungsperiode 
zu erklären .versucht. So fand er in der großen Arbeit (9) über 
die Stoffwechselversuche bei den Hungerkünstlern Cetti und Breit¬ 
haupt die Angabe, daß „innerhalb 10 Minuten, nachdem die 
Rückenlage bereits vor 7 Minuten eingenommen worden war, die 
Atemgröße bei Breithaupt von 14400 ccm auf 6700 ccm pro 
Minute sank“. Speck und Loewy (Lit. siehe bei 7) hatten ähn¬ 
liche Beobachtungen gemacht. 

Eine weitere Erklärungsmöglichkeit wäre die Annahme einer 
vorübergehenden Ausscheidungsinsufficienz der Lungen für C0 2 . 
Da gerade bei schweren Lungen- und Herzaffektionen die aus¬ 
scheidende Membran gegenüber der Norm unter den pathologischen 
Verhältnissen des Versuchs oder auch dauernd sich abweichend ver¬ 
halten könnte, hat diese Vermutung auf den ersten Blick sehr viel 
Bestechendes für sich. Auch Kraus hat sie zur Deutung niedriger 
Werte des R. Q. bei einzelnen seiner Herzkranken (5, p. 27) heran¬ 
gezogen und tatsächlich im Blute einen die Norm erheblich über¬ 
steigenden Gehalt an Kohlensäure festgestellt 

Es muß Zugegeben werden, daß diese Einwände gegenüber 
kurzen Versuchen, wie der Zuntz-Geppert’sche Apparat sie 
nur zuläßt, eine gewisse Berechtigung haben, zumal, wenn man 
bedenkt, wie störend gerade bei Scliwerdyspnoischen die An¬ 
wendung des Mundstücks für die Atmung sein könnte. 

Je physiologischer jedoch die Versuchsbedingungen sind und 
je länger die Versuchszeit ist, desto größere Schwierigkeiten 
machen diese Erklärungsversuche mit einer einfachen Kohlen¬ 
säureretention. 

Bei dem Kranken im Falle Nr. 9 dauerte der Versuch 80 Mi¬ 
nuten, eine Wiederholung der Untersuchung 10 Tage später ergab 
dasselbe Resultat. Sollte es sich in dem Zeitraum von 80 Minuten 
um eine Retention von C0 2 handeln, so könnte man da kaum 
mehr von einer vorübergehenden Aufspeicherung reden. Nimmt 
man dann aber au, daß es sich um eine während der ganzen Krank¬ 
heit bestehende Funktionsbeschränkung des Lungengewebes handelt, 
so läßt sich leicht berechnen, wozu diese Anhäufung im Blute führen 
würde, vorausgesetzt, daß dann die Nieren und der Schweiß nicht 
•weitgehend kompensatorisch für die Lungen eintreten, was bisher 
noch nicht bewiesen ist. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 'Jä. Bd. *17 
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Unter Zugrundelegung des Mittelwertes aus den beiden Ver¬ 
suchen im Falle Nr. 9 und des normalen respiratorischen Quotienten 
von 0,8 würde es in 24 Stunden zu einer Retention von 65,1501= 
130 g C0 2 kommen. Etwas derartiges dürfte aber äußerst unwahr¬ 
scheinlich sein. Auch die Nieren oder der Schweiß würden wohl 
schwerlich derartige Mengen ausscheiden können. 

Es bleibt daher nichts anderes übrig, als eine vorläufig noch 
ganz unbekannte qualitative Änderung des Stoffwechsels unter dem 
Einflüsse der Krankheitsprozesse anzunehmen. 

Die Vermutung, daß es sich dabei um unvollständige Oxy¬ 
dationen handelt, wurde von Rßgnard (s. dort die alte Literatur 
ausgesprochen: „Cet oxygöne a donc du se fixer sur les produits 
hydrocarbonds“ (16, p. 335). Loewy (14) sieht in dem meist be¬ 
stehenden Inanitionszustand die Ursache der niedrigen Werte bei 
einzelnen seiner Phthisiker. 

Tatsächlich wurde auch bei den Versuchen an dem Hunger¬ 
künstler Breithaupt (9, p. 78) einmal ein Herabgehen des respiratori¬ 
schen Quotienten bis 0,63 am 5. Hungertage beobachtet, doch war 
er wohl bedingt durch unregelmäßige Atemmechanik, gewöhnlich 
betrug er 0,66—0,69, bei Cetti, der viel länger hungerte, blieben 
die Zahlen stets über 0,65. 

Es fragt sich, wie weit man die bei Hungerern gewonne¬ 
nen Resultate mit denen bei Kranken vergleichen darf, die dauernd 
Nahrung zu sich nehmen, wenn diese Nahrung auch gewiß oft nicht 
ausreicht, den Bedarf des Körpers in stofflicher und energetischer 
Beziehung zu decken. Von einer relativen Inanition kann immer¬ 
hin gesprochen werden. 

Da aber in meinen Fällen der respiratorische Quotient sehr 
häufig unter 0,65 herunterging, genügt die Inanition als solche 
allein keinesfall zur Erklärung. 

Als weiterer Faktor käme die Infektion hinzu. Krehlund 
Soetbeer (10) konnten bei Kaltblütern, die keine chemische 
Wärmeregulation besitzen, zeigen, daß die Infektion als solche zu 
einer gesteigerten Zersetzung führen kann. Da nnr die Tempe¬ 
raturerhöhung und die Kohlensäuremenge bestimmt wurden, lassen 
sich für den respiratorischen Quotienten keine Anhaltspunkte ge¬ 
winnen. 

Sehr niedrige respiratorische Quotienten sind auch bei akuten 
Infektionskrankheiten, bes. bei Typhus (10,17,18), gefunden worden 
und es wird dafür die Infektion als solche verantwortlich geraucht 
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Um die Rolle der einzelnen Faktoren zu beurteilen, ist es zweck¬ 
mäßig, sowohl bezüglich des ev. vorhandenen Inanitionszustandes 
als der Schwere der Infektion die Fälle mit niedrigem und die mit 
normalem Quotienten zu vergleichen. 

Über den Ernährungszustand gibt ein Vergleich zwischen 
Körpergewicht und Länge leidlich Aufschluß, vorausgesetzt, daß es 
wie in den oben erwähnten Fällen zu keinen Wasserretensionen 
im Körper gekommen war. 

Gut war der Ernährungszustand nur bei wenigen Kranken: 
bei Nr. 8 R. Q. = 0,866, T. = 38,2-39,3 °), Nr. 10 (R. Q. = 0,699, 
T. = 36,9 °), Nr. 13 (R. Q. = 0,788, T. = 37,9 °) und Nr. 18 (R. Q. — 
0,885, T. = 36,2 °). ln diesen Fällen liegt trotz z. T. hoher Tempera¬ 
turen der R. Q. durchaus in normalen Grenzen. Die absoluten Zahlen 
sind dabei, mit Ausnahme von dem 2. Versuch in Nr. 8, gar nicht 
oder nur unwesentlich gesteigert. Die Schwere der Infektion ver¬ 
hält sich in dieser Gruppe sehr verschieden. Nr. 8 machte den Einr 
druck schwerster akuter Infektion, die ja auch sehr kurz darauf 
zum Tode führte, auch in Nr. 13 war der Allgemeinzustand stark 
beeinflußt, der Kranke im Falle Nr. 10 war von den untersuchten 
Phthisikern der noch am wenigsten schwer affizierte, bei Nr. 18 
handelte es sich überhaupt um keine Infektion. Bei den schweren 
letzten Stadien der Phthisen liegt im allgemeinen der respiratorische 
Quotient zwischen 0,6—0,7, nur Nr. 3 und Nr. 15 machen davon 
eine Ausnahme. Der Ernährungszustand war in sämtlichen Pallen 
sehr schlecht, Fieber bestand meist gar nicht, nur in 2 Fällen 
(Nr. 5 und Nr. 10) war die Temperatur hoch. Von den 3 zur Sektion 
gekommenen Fällen mit niedrigem respiratorischen Quotienten 
zeigten 2 schon makroskopisch das Bild einer fettigen Degeneration 
von Nieren und Leber. Diese Tatsache weist wohl auch auf eine 
erhebliche qualitative Änderung des Stoffwechsels hin. 3 von 4 
sezierten Fällen mit normalen Quotienten boten diesen Befund nicht. 

Im Falle Nr. 3 war das Gewicht ziemlich niedrig, die Infektion 
charakterisiert durch ihren sehr langsamen chronischen Verlauf 
ohne Fieber trotz ziemlich weit fortgeschrittener Prozesse in den 
Lungen. Vielleicht spielt dies eine Rolle und hat ein Absinken 
des Quotienten hier verhindert. 

Schwer zu erklären ist, warum im Gegensatz zu den anderen 
Fällen bei Nr. 15 der respiratorische Quotient normal geblieben ist. 
Hier kamen alle P’aktoren zusammen: starke Abmagerung, P'ieber, 
Dyspnoe und schwerster Allgemeinzustand und 2 Tage später trat 
bereits der Tod ein. 

37 * 
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Ein Parallelgehen von Dyspnoe und Absinken des respira¬ 
torischen Quotienten läßt sich nicht feststellen, im Gegenreil, er 
hatte bei den höchsten Atemfrequenzen (Nr. 7, Nr. 8, Nr. 13) nor¬ 
male Werte. Das ist wohl der beste Beweis dafür, daß pulmonale 
Dyspnoe, Fieber und Infektion allein nicht zu einer Änderune des 
Stoffwechsels führen. Es besteht offenbar ein großer Untersdiitd 
zwischen der akut erzeugten und bei akuten kurz dauernden Krank¬ 
heiten auftretender Dyspnoe und derjenigen im Verlauf schwerer, 
erschöpfender länger dauernder Infektionszustände. Im ersteren 
Falle ist der respiratorische Quotient normal oder kann, wie zahl¬ 
reiche Beobachtungen lehren (z. B. Kraus (6)), selbst bis über 
1,0 hinaus steigen, bei der 2. Gruppe scheint er dagegen in 
der Regel zu sinken, mag die Dyspnoe pulmonal durch die Not¬ 
wendigkeit größerer Ventilation der Lungen oder cerebral-toxisch 
bei intakten oder nur leicht affizierten Respirations- und Zirkula- 
tionssystemen hervorgerufen sein. 

Wenn es erlaubt ist, auf Grund der 15 von mir bei schweren 
Lungenerkrankungen verschiedenster Art vorgenommenen Unter¬ 
suchungen die Bedingungen für das Zustandekommen des niedrigen 
respiratorischen Quotienten in solchen Fällen anzugeben, so würde 
sie sich folgendermaßen formulieren lassen: Ein Absinkeu des respira¬ 
torischen Quotienten auf abnorm niedrige Werte findet im all¬ 
gemeinen dann statt, wenn stark reduzierter Ernährungszustand 
und sehr schwere, langdauernde Infektion Zusammentreffen. Fieber 
und Dyspnoe spielen dabei nur eine untergeordnete Bedeutung, 
indem sie den Körper zu einer Steigerung seiner Leistungen in 
stofflicher und energetischer Beziehung zwingen und dadurch seinen 
Ernährungszustand ungünstig beeinflussen. Die Ursache des niedrigen 
Wertes ist höchstwahrscheinlich in einem qualitativ gegen die N"rm 
veränderten Stoffwechsel gelegen. 

Bei den von mir untersuchten Herzkranken liegen die Ver¬ 
hältnisse offenbar ganz anders. Hier ist nicht die Sauerstoffaufiml» 
gegen die Norm erhöht, sondern wie es scheint die Kohlensäure- 
abgabe vermindert, eine Infektion spielt gar keine, der Ernährungs¬ 
zustand nur eine untergeordnete Rolle. 

Für diese Fälle wäre man noch am ehesten geneigt, die von 
K raus für ähnliche Ergebnisse bei kurz (10—20 Minuten) dauernden 
Versuchen gegebene Erklärung „erschwerter Exkretionsbedingungen 
durch die Lungen“ heranzuziehen, jedoch bereitet in meinen Ver¬ 
suchen die viel längere Versuchsdauer (in Nr. 22: 70 Minuten) dieser 
Annahme die schon oben erwähnten großen Schwierigkeiten und 
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allein reicht sie wohl kaum aus. Daß bei Herzerkrankungen taG 
sächlich der Kohlensäuregehalt des Blutes sehr erheblich gesteigert 
sein kann, haben Kraus (6, p. 27) und andere gezeigt, über das 
Schicksal dieser Kohlensäure ist aber meines Wissens nichts be¬ 
kannt. Harn und Schweiß ist in der Sichtung noch nicht unter¬ 
sucht. Sollte es sich auch in diesen Fällen um qualitative Ver¬ 
änderungen des Stoffwechsels handeln, so könnte man diese vielleicht 
damit erklären, daß durch die Kohlensäureüberladung des Körpers 
und die Zirkulationsstörungen das Protoplasma geschädigt wird 
und daß die Umsetzungen deshalb anders verlaufen wie in der 
Norm. An der Hand des sehr geringen vorliegenden Materials ist 
natürlich an eine Entscheidung der vorliegenden Frage nicht zu 
denken. 

Diese kann nur durch Gaswechselbestimmungen gebracht werden, 
die sich über viele Stunden und ev. Tage hinziehen. Hand in Hand 
damit müßten Blutgas- und Kohlenstoffbestimmungen in der Nahrung, 
Harn, Kot und Schweiß gehen. 

Da auch gegen meine Untersuchungen bei Lungenkranken geltend 
gemacht werden kann, daß sie noch nicht lang genug ausgedehnt 
waren, kann der vollkommen einwandfreie, zwingende Beweis, daß 
es unter dem Einfluß schwerer erschöpfender Infektionskrankheiten 
wirklich zu einem qualitativ geänderten Stoffwechsel kommt, nur 
auf jene Weise erbracht werden und man darf wohl hoffen, dadurch 
einer Erklärung für diese auffallenden und wichtigen Prozesse näher 
zu kommen. 
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Krankengeschichtsdaten. 

Irn ganzen erstreckten sich die Untersuchnngen über 22 Pa- 
tienten. v. 

Unter den Lungenkranken nimmt die Tuberkulose den breitesten 
Kaum ein. Sie wurde in 12 Fällen untersucht. Es handelte sich 
stets um sehr weit fortgeschrittene Stadien, 5 mal trat teils einige 
Tage, teils einige Wochen später der Tod ein, und die Autopsie ^ 
gab Aufschluß über die Ausdehnung des infektiösen Prozesses. j L 

Diese Fälle seien zuerst kurz skizziert, soweit es zum Ver- 
ständnis der Resultate der Respirationsversuche notwendig ist. 

Nr. 6. Hereditär schwer belastet, Beginn der Erkrankung Anfang 
1908. 

Am 10. Juli suchte die Kranke in sehr schwerem Zustande die ^ 

Klinik auf. Es fanden eich beiderseits ausgedehnte Cavernenbildungen, ^ 

15. Juli Gaewechselversuch. Die Kranke befand sich dabei in sehr bin* ^ 

fälligem Zustande und starb in der Nacht vom 17. zum 18. Juli, Eot- 
sprechend dem sehr raschen Verlaufe der Tuberkulose ergab die Sektion u: 
(Prof. Ernst) das typische Bild der „Pbthisis gallopans“, daneben großen P. 
llilztumor, Fettleber, Nierendegeneration, tuberkulöse Kehlkopf- und Darm- b 
geschwüre. ,ir 

Nr. 15. Das Krankheitsbild hat große Ähnlichkeit mit dem im *• 

Falle Nr. 8. Keine erbliche Belastung. Erster Beginn der Erkrankung sr 

1907 im September. Vorübergehende Besserung durch Heiktättenbehand' K 

luug. Bei der Aufnahme in die Klinik am 17. Jnli 1908 weitgehende , l 

Infiltration und Destruktion beider Lungen, besonders der rechten, | a 

rend des Krankenhausaufenthaltes rascher Fortschritt des Prozesses, vor ! \ 

allem auf der linken Seite. Am 3. September Eespirationsvwuch, 

Cyanose ziemlich erheblich, Dyspnoe mittleren Grades. In den nächsten 
Tagen Verweigerung der Nahrungsaufnahme und rascher Verfall der Kräfte. 

Exitus am fi. September 1908. Bei der Sektion alte Tuberkulose des ; 
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rechten Oberlappens mit Cavernen, frische disse ruinierte Tuberkulose 
beider Lungen in ihrer ganzen Ausdehnung, Pleuritis serofibrinosa rechts, 
Fettleber, Nierentrübung, Ulcera des Larynx, der Trachea und des 
Darmes, 

Nr. 4. Keine hereditäre Belastung. Erster Beginn der Krankheit An¬ 
fang März 1908. Bei der Aufnahme ins Krankenhaus am 9. Mai 1908 starke 
Infiltration beider überlappen mit Cavernensymptomen und ausgedehnter 
Katarrh über beiden Unterlappen, Schmerzen im Leib, keine Durchfälle, 
8. Juli 1908 Untersuchung im Respirationsapparat. Leichte Cyanose 
and Dyspnoe, hochgradige Abmagerung. Ende Juli kurze vorübergehende 
Besserung. Dann wieder starke Zuuahme der katarrhalischen Erschei¬ 
nungen, vereinzelte. Hämoptoen, allmähliches Erlahmen der Herzkraft. 
15. September Exitus letalis. 

Bei der Obduktion ausgedehnte cavernöse Zerstörung beider Ober¬ 
lappen, frische miliare Dissemination beider Unterlappen und des rechten 
Mittellappens, Fettleber, interstitielle Nephritis? Ulcera des Kehlkopfs, 
der Luftröhre und der Därme. 

Nr. 9. Vater lungenleidend. Litt die letzten Winter an leichtem Husten. 
Beginn der Erkrankung angeblich Ende April 1908 mit Mattigkeit und 
Seitenstechen. Bei der Aufnahme am 9. Mai 1908 Bild der Pneumonia 
caseosa links hinten unten. In den nächsten Tagen zunehmende In¬ 
filtration des linken Oberlappens und leichter Katarrh der rechten Lunge. 
Ende Juni Rückgang der katarrhalischen Erscheinungen sowie der hohen 
Temperaturen, Fieber im Durchschnitt bis 38,0, langsam fortschreitender 
Prozeß auf der rechten Lunge (Oberlappeninfiltration und Katarrh des 
Unterlappens). Anfang September Klagen über stärkere Atemnot und 
Mattigkeit. 10. und 19. September Respirationsversuche. Anfang No¬ 
vember höhere Temperaturen, akut einsetzende Desorientiertheit und 
Blaseninkontinens. Am 28. November Exitus letalis. 

Bei der Sektion: Infiltration der ganzen linken Lunge mit alten 
und frischen Herden, frischere peribronchitische Herde in alten Lappen 
der rechten Lunge. Geschwüre in Trachea und Bronchien. Septischer 
Milztumor. Miliar- und Konglomerattuberkel in der Leber. 

Nr. 3 ist ein typischer Fall einer sehr langsam verlaufenden chroni¬ 
schen Phthise im letzten Stadium. Keine erbliche Belastung. 1894 
Pleuritis exsudativa, dann angeblich gesund bis 1905, wo die ersten stär¬ 
keren Lungenerscheinungen einsetzten. Bei der Aufnahme in die Klinik 
am 4. Juni 1908 diffuse Infiltration beider Oberlappen mit starken 
katarrhalischen Erscheinungen, Hypertrophie des linken Ventrikels, Puls- 
irregularität, häufig erhebliche Tachycardie, keine Temperatursteigerung, 
Respirationsuntersuchung am 3. Juli 1908. Starke Abmagerung, geringe 
Dyspnoe und Cyanose. Im Oktober treten abends geringe Temperatur- 
Steigerungen sowie die Zeichen beginnender Caverne.ibildung ein. In der 
Folgezeit langsamer Kräfte verfall und starke Herzbeschwerden. Am 
7. Januar 1908 Exitus letalis. 

Bei der Sektion: Hypertrophie und Dilatation des rechten Ven¬ 
trikels und Vorhofs, Thromben im Herzen und in der Einmündung der 
linken Lungenvenen in den linken Vorhof. 
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Geschrumpfte, fast glatte Cavernen in beiden Spitzen. Knotige 
Form der Tuberkulose mit starker schiefriger Induration. Im übrigen 
keine Tuberkulose. Keine Leber- und Nierenveränderungen. 

Während in den bisherigen Fällen die außerordentliche Schurre 
der Infektion im Vordergründe stand, ist der Verlauf in Nr. 2 
und 14 etwas protrahierter. Hier ruft das Bestehen eines Pneumo¬ 
thorax und die dadurch bedingte Behinderung von Atem- und 
Herztätigkeit den bedrohlichen Eindruck des Krankheitsbildes 
hervor. 

Nr. 2. Erblich mit Tuberkulose schwer belastet. Seit 1905 lungen¬ 
krank und mehrfach in klinischer Behandlung. Beginn auf der rechten 
Spitze. Am 3. Juni Auftreten des Pneumothorax links. Wie das Ront- 
genbild ergibt, ist die Lunge von der 5. Rippe an der Brustwand 
adhärent. Es besteht doppelseitiger Spitzenkatarrh mit Cavernenbildung 
rechts, starke Dyspnoe, leichte Temperatursteigerungeu. Am 2. Juli 
Untersuchung im Kopfrespirationsapparat hei mäßiger Cyanose und Dyspnoe. 
Während der tuberkulöse Prozeß langsam auch auf die Unterlappen über¬ 
greift, bilden sich allmählich die Symptome dos Pneumothorax zurück, 
so daß bei der Entlassung am 3. August 1908 im ßöntgenbild keine 
Luftblase mehr zu finden war. 

Nr. 14. Erbliche Belastung fraglich, 1905 im Anschluß au In¬ 
fluenza Lungenspitzenkatarrh. Seitdem stellenweise blutiger Auswnrf. 
26. September 1908 Symptome eine3 plötzlich entstehenden Pneumo¬ 
thorax, 6. Oktober mit hoher Temperatur und mittelstarker Dyspnoe 
aufgenommen. Befund: doppelseitige Spitzenaffektion, deutlicher Sero¬ 
pneumothorax rechts, Herzverdrängung um ca. 4 cm nach links. Im 
Sputum reichlich Tuberkelbazillen. Am 7. Oktober Untersuchung des 
respiratorischen Gaswechsels. Cyanose und Dyspnoe ziemlich stark. Ra* 
dioskopisch erweist sich der Seropneumothorax nicht als total. In der 
Folgezeit beginnt das Exsudat etwas zu steigen und die Pneumothorax- 
Symptome langsam zu verschwinden, die Cyanose und Dyspnoe bessern «ich. 

Im Falle Nr. 1 ist der ausgedehnte Prozeß über beiden Lungen 
mit einer schweren diffusen Bronchitis, sowie starken enteritischen 
Erscheinungen verbunden, die vielleicht auf Darmulcerationen zu¬ 
rückzuführen sind. 

Die Kranke stammt aus schwer belasteter Familie. Erste Longen¬ 
erscheinungen angeblich Februar 1908. 23. Mai Aufnahme in die Klinik. 

Es handelt sich um eine Infiltration beider Oberlappen und stärkere 
katarrhalische Erscheinungen über beiden Unterlappen, im Sputum Tu¬ 
berkelbazillen, Durchfälle, leichtes Fieber. Während des Krankenhaus« 
aufenthalts Besserung des Katarrhs. Am 30. Juni Untersuchung des 
respiratorischen Gaswechsels bei mäßiger Dyspnoe und sehr reduziertem 
Ernährungszustände. Leider konnte der weitere Verlauf der Krankheit 
nicht beobachtet werden, da die Kranke schon am 2. Juli entlassen 
werden mußte. 
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Nr. 5. Erbliche Belastung unsicher. Erste Lungenerscheinungen 
Anfang März 1908. 5. Juni Aufnahme in die Klinik, wo eine doppel¬ 

seitige Oberlappeninfiltration sowie Unterlappenkatarrh festgestellfc wurde. 
Während des Klinikaufenthaltes ziemlich rasches Fortschreiten des Pro¬ 
zesses, Cavernenbildung in den Oberlappen, sowie Auftreten von Kehl- 
kopfulcerationen. Temperaturen nehmen ständig zu, zuletzt bis 39,5. 
Am 9. Juli Untersuchung im Kopfrespirationsapparat. Hochgradige Ab¬ 
magerung und starker Kräfteverfall, Dyspnoe verhältnismäßig gering. 
Einige Tage später auf dringenden Wunsch gegen Revers entlassen. 

Bei Nr. 11 ist der tuberkulöse Prozeß nur einseitig sehr ausgedehnt, 
aber kompliziert durch eine hochgradige linksseitige exsudative Pleuritis. 
Erbliche Belastung vorhanden. Schon 3 Jahre lang leichter Husten, 
der aber seine Leistungsfähigkeit als Soldat nicht wesentlich beeinträchtigte. 
Ende August die ersten schweren Erscheinungen vor» seiten der Lungen. 
Bei der Aufnahme in die Klinik am 14 September eine rechtsseitige 
Spitzenaffektion und eine linksseitige Pleuritis, deren weit hinaufgehendes 
Exsudat eine genauere Untersuchung der linken Lunge unmöglich machte. 
Respirationsuntersuchung am 18. September bei ziemlich starker Dyspnoe 
und Cyanose. Nachdem das Exsudat teils durch Punktion, teils durch 
Resorption kleiner geworden war, zeigte es sich, daß der linke Ober¬ 
lappen in toto tuberkulös erkrankt war. Am 12. November gebessert 
entlassen. 

Im Falle Nr. 10 ist unter den untersuchten Phthisikern der 
Zerstörungsprozeß in den Lungen am wenigsten weit ausgedehnt, 
auch fehlen schwerere Komplikationen. Dagegen scheint der Ver¬ 
lauf im ganzen nicht langsam zu sein. 

Erbliche Belastung unsicher. Erste Erscheinungen von seiten der 
Lungen Ende Mai 1908. Bei der Aufnahme in die Klinik am 12. Sep¬ 
tember Spitzenkatarrh rechts und Oberlappeninfiltration links, geringe 
Laryngitis, tuberkulöser Charakter sehr fraglich, starke nervöse Erreg¬ 
barkeit, geringes Fieber, mäßige Dyspnoe. Respirationversuch am 14. Sep¬ 
tember, am 5. Oktober entlassen. 

Pneumonien wurden zweimal untersucht. 

In Fall Nr. 13 handelte es sich um eine typische Pneumonie des rechten 
Unter- und Mittellappens. Untersucht wurde am Tage nach einer Pseudo¬ 
krise bei noch bestehenden mittleren Temperaturen, die in den nächsten 
Tagen noch wuchsen. 

Bei der Respirationsuntersuchung machte der Kranke einen sehr 
hinfälligen Eindruck. Cyanose und Dyspnoe waren ziemlich stark. 

In Nr. 8 kam eine Bronchopneumonie zur Untersuchung. Das 
Krankheitsbild war in diesem Falle dadurch kompliziert, daß neben der 
pneumonischen Infektion eine schwere Vergiftung des Körpers mit Te¬ 
tanustoxin bestand. Diese war traumatisch entstanden und hatte nach 
einer Inkubationszeit von 9 Tagen hauptsächlich die Zwerchfellmuskulatur 
ergriffen und dort zu häufigen außerordentlich schmerzhaften Krämpfen 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




560 


XXX. Gkafe 


geführt. Der Tonus der gesamten Körpermuskulatnr war erhöht, aber 
eigentliche Streckkrämpfe in der Wirbelsäulen- und Extremitätenmasto- 
latur traten nur selten auf. Die Untersuchung im Kopfrespirations- 
apparat geschah am 10. Tage nach dem ersten Auftreten der Erschei¬ 
nungen. Außer den Zeichen einer schweren Allgemeinintoxikation fand 
sich an diesem Tage eine bronchopneumonische Infiltration des gesamten 
linken Unterlappens und ein starker Katarrh des rechten. Die beiden 
in der Tabelle verzeichneten Versuche wurden mit einer Pause von 
1 Stunde hintereinander vorgenommen, die Kranke blieb die ganze Zeit 
über im Kasten liegen, ca. 3 1 / 4 Stunde. Zwischen dem Verhalten heim 
1. und 2. Versuche bestand insofern ein Unterschied, als die Patientin 
das 1. Mal vollkommen komatös dalag, ohne Husten und Krämpfe, wah¬ 
rend sie beim 2. Versuch volles Bewußtsein hatte, ein paarmal husten 
mußte und 2 Streckkrämpfe bekam. Durch diese Verhältnisse sowie die 
Steigerung der Temperatur ist wohl die außerordentliche Zunahme von 
57 °/ 0 des Sauerstoffverbrauches gegenüber dem kurz vorher angestellten 
1. Versuch zu erklären, die Kohlensäureausscheidung wächst ungefähr 
in dem gleichen Maße, so daß die Zersetzung qualitativ nicht wesent* 
lieh anders zu verlaufen scheint. 

60 Stunden später Exitus letalis durch Lungenödem. 

Bei der Sektion lobäre Pneumonie des rechten Unterlappens. Odem. 
Emphysem, Bronchitis, Myodegeneratio cordis adiposa, Leber- und Nieren¬ 
trübung. Makroskopisch am Gehirn kein Befund. 

Eine Pleuritis nicht nachweisbar tuberkulöser Art habe ich 
nur einmal untersucht. 

Nr. 7. Die erblich nicht belastete Patientin kam mit den Resten 
einer rechtsseitigen Pleuritis herein, für Tuberkulose kein Anhaltspunkt 
Wahrend des Klinikaufenthaltes schweres Rezidiv derselben Seite mit 
hohen Temperaturen. Am 2. Tage nach Beginn des Temperaturanstieges 
Untersuchung im Kopfrespirationsapparat. Das Exsudat steht bis zur 
Mitte der Scapula. Hochgradige Cyanose und Dyspnoe. 

Durch die vermehrte Wasseransammlung im Körper sind wohl die 
etwas niedrigen Zahlen für C0 2 und 0 2 zu erklären. In der Folgezeit 
bildete sich das Exsudat fast vollkommen zurück. 

In Nr. 12 handelte es sich um eine anfangs genetisch völlig un¬ 
klare Erkrankung mit dem Bilde einer schweren fotiden Bronchitis und 
Bronchopneumonie und größter Beeinträchtigung des Allgemeinzustandes. 

Respirationsuntersuchung im Zustande sehr starker Cyanose ver¬ 
hältnismäßig geringer Dyspnoe und großer Hinfälligkeit. In der Folge¬ 
zeit erreichte die Dyspnoe die höchsten Grade und ein Kollaps folgte 
dem anderen. Dann gingen im Verlauf einiger Wochen die Erschei¬ 
nungen fast ganz zurück und es trat plötzlich das klassische Bild des 
Ileotyphus hervor. Die Wi da Esche Reaktion war schon zu Beginn der 
Krankheit 1 : 500 positiv ausgefallen. 

Krankheiten des Herzens und der Gefäße kamen in 7 Fällen 
zur Untersuchung. 

Nr. 16. Im Anschluß an eine Perikarditis hatte sich hier das Bild 
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der Pic k'schen Cirrhose entwickelt. Keine Ödeme. Hydrothorax beider¬ 
seits, Herzgrenzen nach beiden Seiten vergrößert, keine sicheren Anhalts¬ 
punkte für perikarditisches Exsudat, reine leise Herztöne, etwas unregel¬ 
mäßige Herzaktion f Blutdruck 104—146 (v. Recklinghausen), großer 
Leber-, geringer Milztumor, im Harn Eiweiß, vereinzelte Zylinder- und 
Nierenepithelien. Während der Untersuchung ziemlich starke Cyanose 
und Dyspnoe. Die Krankheit bestand damals 2*/ 9 Monate. 

Nr. 17. Seit Jahrzehnten schon Atemnot, seit 1 Jahr stärkere 
Atembeschwerden und starke Sphwindelanfälle. 

Bei der Aufnahme: Keine Ödeme, Emphysem und Bronchitis, Mitral- 
insafficienz und Stenose, regelmäßiger beschleunigter Puls, Arterien rigid, 
Blutdruck 180 mm Hg, Leber etwas vergrößert. 

Gaewechseluntersuchung 3 Wochen später bei leichter Dyspnoe. 

Nr. 18. 31 jähriger Mann. Als Kind angeblich schon herzkrank, 

aber nur selten früher durch Atemnot und Herzklopfen belästigt. Erst 
2 Monate vor der Aufnahme in die Klinik sind diese Beschwerden stark 
und häufig aufgetreten. Sehr cyanotieches Aussehen. 

Befund am Untersuchungstage; Keine Ödeme und kein Ascites 
mehr, Vergrößerung des Herzens nach beiden Seiten, systolisches Geräusch 
an der Mitralis und über dem Sternum, Herzaktion irregulär, zuweilen 
Bigeminie, B lutdruck normal, geringe Lebervergrößerung, Spuren von 
Album. 

Zahl der Erythrocyten : 6 300 000. 

Wahrscheinlich handelte es sich in diesem Falle um einen konge¬ 
nitalen Septumdefekt. 

Nr. 19. In diesem Falle handelte es sich um die letzten Stadien 
von Arteriosclerose, Myokarditis, Emphysem und Bronchitis bei einer schon 
10 Jahre kranken Frau. 

Bei der Untersuchung im Respirationsapparat ziemlich reduzierter 
Ernährungszustand und mittelstarke Dyspnoe. 2 Wochen später plötzlich 
Exitus letalis. 

Die Sektion ergab starke Atherosclerose der Aorta, Dilatation des 
linken Ventrikels mit Residuen einer alten verrukösen Endokarditis der 
Mitralis, Emphysem, Hypostasen, Induration und venöse Hyperämie 
der Lungen, Ödem der Beine, Hämorrhagien und Nekrosen im Ueum. 

Nr. 26. Früher Gelenkrheumatismus. Seit 3 / 4 Jahren starke, oft 
anfallsweise auftretende Herzbeschwerden. Beim Eintritt in die Klinik 
typisches Bild deß Delirium cordis mit hochgradiger Herzarrhythmie, 
stellenweise kaum fühlbarem Puls, Ödemen und Albuminurie. Blutdruck: 
120—164 (v. Recklinghausen). Untersuchung des respiratorischen 
Gaswechsels am Tage nach der Aufnahme. 

Nr. 20. Das Krankheitsbild hat in diesem Falle die größte Ähnlich¬ 
keit mit dem vorigen, nur sind die Erscheinungen nicht ganz so schwer, 
es fehlen Ödeme und Albuminurie, dagegen besteht stärkere Bronchitis. 
Blutdruck 150 — 220 (v. Recklinghausen). Entwicklung des Leidens 
im Anschluß ans Wochenbett 1 / t> Jahr vor der Aufnahme ins Kranken¬ 
haus. Untersuchung im Respirationsapparat am Tage nach dem Eintritt 
in die Klinik. 
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Nr. 22. Die 21jährige Kranke ist seit 6 Jahren mit mehr oder 
weniger langen Unterbrechungen in klinischer Behandlung. Entstehung 
des Herzleidens im Anschluß an Gelenkrheumatismus. Stellenweise Er¬ 
scheinungen schwerster Insufficienz, vor allem hochgradigster Jiyspcoe. 
Bei der Aufnahme in die Klinik am 12. Oktober starke Cyanose. mittel¬ 
starke Dyspnoe, keine Ödeme. Herz dilatiert, systol. und prasy-toi, 
Geräusch an der Mitralis, irregulärer Puls. Blutdruck 80—124 (v. Reck¬ 
linghausen). Volumen pulmonum auctum, starke difl'use Bronchitis. 
Leber-, Milztumor und Albumen fehlen. Am 13. Oktober Untersuchung 
des Gaswechsels. Nach längerem Krankenhausaufenthalt versuchte die 
Kranke einige Tage wieder zu arbeiten, bekam aber sofort Oderae und 
stärkste Atemnot und mußte von neuem in die Klinik aufgenommen werden. 
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Kleinere und kasuistische Mitteilungen. 

1. 

Zur Kenntnis der Dermatitis exfoliativa acuta 
benigna (Brocq), auch erytheme scarlatiniforme reci- 
divant (F 6 r 6 o 1 und Besnier), u. a. m., genannt. 

Von 

Dr. von Criegern, 

Privatdozent in Leipzig. 

Fe reo 1 und Besnier haben 1876 als erytheme scarlatiniforme 
recidivant ein Krankheitsbild ausgeführt, gekennzeichnet durch eine, oft 
über einen längeren Abschnitt des Lebens ausgedehnte Disposition zur 
Erkrankung an einer eigentümlichen Dermatitis. Dieselbe bricht mit 
oder ohne Vorboten unter vielleicht hohem Fieber aus, auf der Haut 
zeigen sich rasch konlluierende Eiuzelefllorescenzen, welche man nicht von 
denen eines Scharlachs unterscheiden könnte, wenn nicht das Unterhaut¬ 
bindegewebe durch Schwellung mitbeteiligt wäre; konstant erfolgt Ab¬ 
schuppung und zwar lamellös oder laraellös und an manchen Partien 
daneben kleienförmig. Die Halsteile erkranken erythematos; zur Bildung 
einer „Himbeerzunge“ und zu der einer richtigen Angina kommt es 
nicht, auch die Erkrankung der Halslymphdrüsen wird dementsprechend 
vermißt, doch werden sowohl Albuminurie als auch .Rheumatoide beob¬ 
achtet. Die Dauer des Ausschlages beträgt einige Tage, die der Ab¬ 
schuppung einige Wochen. Die Einzelanfälle pilegen sich im Laufe der 
Zeit allmählich zu mildern ; die Zwischenräume zwischen ihnen sind ver¬ 
schieden groß, aber meist beträchtlich und können Jahre betragen. 

Es ist zuzugestehen, der einzelne Anfall kann mit Scharlach ver¬ 
wechselt werden; wiederholt sich nun ein solcher, wie gewöhnlich, erst 
nach einer mehrjährigen Pause, so würde in Konsequenz der V erwechs¬ 
lung die Ansicht entstehen, es wäre der Kranke mehrmals in seinem 
Leben, oder gar recht häufig („habituell*) von Scharlach befallen worden. 
Von Jürgensen führt in seinem Buche über den Scharlach die An¬ 
gaben besonders älterer Autoren, welche ein und dieselbe Person mehr¬ 
mals bis häufig von dieser sonst doch immunisierenden Krankheit be¬ 
fallen gesehen haben, mit einem leisen Zweifel au, dessen Berechtigung 
anerkannt werden muß. Man wird sogar darüber hinausgehen dürfen: 
die Fälle von Stübel und von Jahn gehören mit Wahrscheinlichkeit 
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nicht zum Scharlach, sondern zu der eben gekennzeichneten Krankheit, 
welche von Jürgensen aber in der Differentialdiagnose nicht erwähnt. 

Die Dermatitis exfoliativa acuta benigna kann nicht sehr häufig 
sein; es fehlt ihr sogar an einem allgemein anerkannten Namen; die 
kasuistischen Einzelveröffentlichungen finden sich unter den allerverschie- 
densten Titeln, oft recht versteckt. In Kiel wird sie offenbar nicht 
gar zu selten beobachtet, denn schon der alte Henrici scheint eine 
derartige Erkrankung beobachtet, aber als mehrfaches Befallenwerden m 
Scharlach gedeutet zu haben; ferner hat 1894 Stühlen einen Fall 
aus der dortigen Medizinischen Klinik veröffentlicht, endlich hatte ich 
1905 im gleichen Institute Gelegenheit zur Beobachtung dieser Er¬ 
krankung, welche nachstehend in extenso mitgeteilt werden soll. Stühlen 
gebraucht die Bezeichnung: Epidermolysis paroxysmatica. Herr Geheim- 
rat Quincke bat beide Fälle gesehen und hielt sie für gleichartig. 
Doch möchte ich die Brocq’sohe Bezeichnung der Stüh len* scheu 
vorziehen, um die Zersplitterung der Nomenklatur zu bekämpfen. Es 
ist indessen nicht zu leugnen, daß auch die Brocq’sche Benennung 
nicht befriedigt, indem der Hinweis auf den paroxystischen Charakter 
und die JRecidivierung fehlt. 

Am 28. Juni 1905 war die 47 Jahre alte Ehefrau eines Landwirts in die 
Medizinische Klinik in Kiel aufgenominen worden wegen eines Blasenleiden?, 
das bereits seit dem November des, voraufgegangenen Jahres bestand. Von über* 
stamlenen Krankheiten gab sie an: Bleichsucht ohne Störungen der Menstruation 
und akuten Gelenkrheumatismus im 18. Lebensjahre. Die hier interessierende 
Hautkrankheit erwähnte sie zunächst nicht ausführlich. Sie hatte niemals kon¬ 
zipiert. Seit dem 26. Lebensjahre hatten die Menses cessiert. Sie befand sich in 
leidlichem Ernährungszustände, war aber etwas bleich. Lungen, Herz waren 
gesund, ebenso die Verdauungsorgane bis auf eine geringe Neigung zu Yer?t»p* 
fung, am Nervensystem kein Anzeichen einer organischen Erkrankung, anch 
nichts von Hysterie nachzuweisen. Dagegen bestanden doppelseitige, nicht grolle 
Eierstocksgeschwülste, welche nach Ausschluß aller anderen Möglichkeiten als 
tuberkulöse aufgefaßt werden mußten. Auch das Blasenleiden wurde als tuber¬ 
kulös antgefaßt, wennschon der zwingende Beweis dafür nicht zu erbringen war 
Die Kranke klagte, daß sie zu häufig Urin lassen mußte, daß derselbe jedomal 
zu rasch abging und dabei Kneifen verursachte. In der Tat entleert sie im An¬ 
fang der klinischen Beobachtung 16 mal am Tage und 18mal in der Nacht Unne 
in der Gesamtmenge von 2‘ 2 bis 3 Litern. Derselbe war mäßig getrübt und lieb 
ein Sediment aus Eiterkörperchen fallen. Die Heftigkeit der" Harubesebwericn 
stand außer Verhältnis zur Stärke des Blasenkatarrhs; deshalb wurde, da keine 
Bakterien im Sediment aufzufinden waren, ein Meerschweinchen mit demselben 
intraperitoneal geimpft, wegen des Verdachtes auf Tuberkulose; doch e> erkrankte 
nicht. Die Frau war erblich stark belastet: ihre Alntter und ihre beiden er¬ 
wachsenen Brüder waren an Lungenschwindsucht gestorben. Unter der klini¬ 
schen Behandlung besserten sich die Beschwerden der Krankeu bis Mitte Augn?t 
so weit, daß sie nur noch etwa 6 mal am Tage und 2mal in der Nacht Urin la?*n 
mußte; ferner hatte sie im Anfang dieses klinischen Aufenthaltes abends meist 
etwas gehebert, doch seit dem 2. August, wo sie noch einmal 38,0 im Mftstdara 
erreichte, nicht mehr. 

Am 16. August war die Kranke aufgeregt, und zwar fürchtete sie sich, wie 
später bekannt wurde, vor der allabendlichen Blasenspülung, weil dieselbe an 
jenem Abende ungewölmlicherweise unter Assistenz eines Kandidaten der Medizin 
ausgeführt werden sollte. Um 5 Uhr abends wurde 37,6 im After gemessen und 
nichts Auffallendes bemerkt. Um 6 Uhr fand ich die Kranke am ganzen Körper 
zitternd, lieberschauernd, maß 39,8 im After und stellte einen scharlachartigen 
Ausschlag fest, der bereits seinen Höhepunkt erreicht hatte und die ganze Haut 
bedeckte. Über den Ausbruch desselben und seine Vorläufer befragt, gab sie an: 
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je näher der Termin der zu erwartenden Blazenspftlung gekommen sei, um so 
heißer sei ihr geworden, und zwar zuerst und zumeist im Gesicht, Unbehagen 
habe sie überkommen, verbunden mit allgemeinem Zittern und unter diesem sei 
dann die Hautrötung ansgebrochen. Jetzt schmerze ihr der Kopf und sie fühle 
ein heißes Laufen und Jucken am ganzen Körper, doch müsse sie sich beherr¬ 
schen um nicht zu kratzen, da sie aus der Erfahrung von früheren Anfällen 
wisse, daß es dadurch schlimmer würde. Nach alledem war also die Hautaffektion 
so rasch generalisiert, daß der Ort des ersten Ausbruchs überhaupt nicht mit 
Bestimmtheit zu ermitteln war. 

Die Rötung gewährte durchaus den charakteristischen Aspekt des Schar¬ 
lachs. Man konnte erkennen, daß sie aus Einzeleffiorescenzen zusammengeflossen 
war, die am Halse und an der vorderen Brustseite z. B. nicht so dicht standen, 
wie an den anderen Teilen des Rumpfes. Es waren nur eben erhabene kleinste 
Flecken etwa bis zu der Größe eines Stecknadelknopfes. Bei Druck mit einer 
Glasscheibe verschwand die Rötung fast vollständig, und es waren nur eben 
unter der Epidermis gelbrötliche Punkte wahrzuuebmen. Legte man umgekehrt 
etwa am Beine eine Stauungsbinde an, so waren dieselben deutlich distinkt und 
tief cyanotisch wahrzunehmeu, ähnlich wie eine Purpurn pulicosa, also auch 
hierin denen des Scharlachs ähnlich. Die Haut war beim Rollen einer Falte 
zwischen den Fingern deutlich verdickt zu fühlen und zeigte eine gänsehaut- 
artige Runzelung, letztere wohl durch das Fieber hervorgerufen, beides am deut¬ 
lichsten am Rumpfe. Die Rötung war verschieden intensiv, am Rumpfe am 
stärksten, düsterrot an den unteren Teilen des Rückens, dem Gesäß, den Geni¬ 
talien und der Innenseite der Oberschenkel; im Gesicht und an den Armen war 
sie am hellsten, rosenrot, nur an den Wangen bestand umschriebene, dunkle und 
heiße Injektion, wie wohl auch sonst hei hohem Fieber. Im Gesicht und an den 
Armen war die Unebenheit der Haut nur sehr unbedeutend, dagegen war die 
Subkutis erheblich geschwollen, ganz besonders an den lockeren Partien in der 
Umgebung der Augen und in den Ellenbogen; die Handrücken waren nur sehr 
wenig geschwollen. Außerdem bestand Odem noch in den Kniekehlen, weniger 
deutlich, aber ausgeprägt; dagegen fehlte es vollständig an den Knöcheln und 
an den Füßen. 

Im Mund war die Zunge etwas belegt, der weiche Gaumen gerötet und 
etwas geschwollen. Auch die Schleimhaut der Genitalien war intensiv dunkel 
gerötet und etwas geschwollen. Dagegen waren die Nasenschleimhaut und die 
Bindehäute des Auges völlig unbeteiligt. 

Am nächsten Tage hatten sich die Erscheinungen gemildert. Die Tempe¬ 
ratur betrug morgens wie abends 37,4; doch gab die Frau an, noch nach der 
Abendmessung eiue Temperatursteigerung verspürt zu haben. Die Rötung der 
Haut war vielleicht etwas abgeblaßt ; jedenfalls war die Injektion der Wangen 
zurückgegangen, um erst gegen Abend in leichterem Grade wiederzukehren, als 
die Kranke unruhiger geworden war. Auch die Ödeme waren geringer geworden. 
Am 3 Tage wnrde die Rötung deutlich geringer, die Schwellungen verschwanden; 
die Temperaturen betrugen: morgens 37.6, abends 37,8, um 10 Uhr nachts 38,4 
im After (die letzte Messung wurde mit Rücksicht auf die Angabe vom läge 
vorher ausgefiihrt). In der Gegend der Augenbrauen begann bereits eiue leichte, 
sehr feine Abschuppung. Am 19. August war die Rötung der Haut faßt völlig 
verblaßt, außer am Gesäß und seiner Nachbarschaft. Im Gesicht schilferte die 
Haut in dünnen, silberweißen Lamellen ab. Die ARektionen der Schleimhäute 
waren zurückgegangen. Die Aftermessungen ergaben: morgens 37,2, abends 37,6, 
nachts 10 Uhr 38,3. Am 20. August (5. Tage) verschwand auch der letzte Rest 
von Hautrötung so ziemlich, doch fühlte die Haut sich noch immer deutlich in¬ 
filtriert an, wenn auch weniger als an den Tagen der Akme. Aftermessungen: 
morgens 37,7, abends 38,5. Am 21. August begann die Schuppung am Halse, 
am 22. am Rumpfe, am 25. (10. Tage) an Händen und Füßen. Die Schuppen 
waren am feinsten — staubförmig — an den Augenbrauen; lameJlüs — und 
zwar silberweiß, dünn an Gesicht, Hals und zum Teil am Rumpfe, derber zum 
Teil am Rumpfe, hornartig derb an den Flächen der Hände und Füße; am 4. Sep¬ 
tember (20. Tage) war die Schuppung am übrigen Körper beendet, mit Ausnahme 
der Hände und Füße, von denen sich noch ganze Fetzen ablösten: so wurde die 
Größe eines Stückes vom Fußrücken gemessen zu 10 cm Länge bei 4 cm Breite. 
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Vom 21. August (6. Tage) ab bestand kein Fieber mehr (nur infolge von thera¬ 
peutischen Wärmeanwendungen wurde 38,0 noch einigemale erreicht'. - Ke 
Behandlung bestand aus Abführmitteln (Bittersalz, Rizinusöl, Lavement?' and 
Puderung der Haut. Nur als die Schuppung schon im Gange war, wurden am 
23, und am 28. August ie ein Schwitzbett verabreicht. Zum Teil sollte «iaiinrch 
die Abschuppung befördert werden, zum Teil festgestellt werden, wie sich die 
Schweißsekretion verhielt: sie erwies sich als sehr gering. 

Nach dem Ablauf der Abschuppung fühlte sich die Haut am Körper sehr 
zart und dünn an und wurde an den Stellen des Aufliegens sehr intensiv gerötet 
was nur sehr allmählich wieder abblaßte. An den Händen und Fiißen war dit 
junge Haut gerötet und sehr empfindlich Haare waren nicht ausgefallen, and 
die Nägel nicht abgegangen. Nur die Nagelfalze waren bei der Häutung ver¬ 
schwunden, an ihrer Stelle zeigten sich die proximalen Enden der Nägel veni'iinnt: 
offenbar der Beginn der von der Kranken bei früheren Anfällen beobachteten 
nachbleibenden Querforschung. — Es wäre noch im allgemeinen nachznten. 
daß der Juckreiz offenbar ein sehr geringfügiger war. Der Schlaf und der Appetit 
waren anfangs gestört, die Verdauung nicht nachweisbar, doch erschwerten die 
verabreichten Abführmittel die Kontrolle. Dagegen schien eher ein giinsturer 
als ein ungünstiger Einfluß auf das bestehende Blasenleiden ausgeübt zu werden; 
sowohl die Häufigkeit des Harndrangs als auch die Tagesmenge des Urins nahiu^n 
ab, das Sediment wurde spärlicher, auch der Eiweißgehalt geringer (meist weniger 
als 1 °/ 00 ). Ferner wurde das Blut untersucht: an den ersten 3 Tagen der Akme 
bestand eine geriuge Verminderung der Leukocyten, in den Tagen der Absohuppnn? 
eine geringe Vermehrung, immerhin kein erhebliches Ergebnis, auf das wohl wenig 
Gewicht zu legen ist. 

Die Kranke bezeichnete den in der Klinik überstandenen Anfall als einen 
der leichtesten, die sie je gehabt hätte. Doch geben wir ihr bezüglich der früheren 
selbst das Wort: „Die erste solche Erkrankung trat im September 1880 ein. Ich 
war damals 31 Jahre alt, fühlte mich vollständig gesund und genoß die «deiche 
Nahrung wie immer. Ich bekam den Anfall aus Aufregung über den Tod inaner 
Schwester; er war sehr heftig, ich hatte 4 bis 5 Tage lang hohes Fieber, eben¬ 
solange bestand auch die Rötung. Letztere hatte sich sehr rasch über den ganzen 
Körper ausgebreitet. Ganz besonders wurden meine Angehörigen und ich durch 
die starke Schwellung des Gesichtes erschreckt. Die Abschilferung der Haut 
dauerte mehrere Wochen. — Der nächste Anfall war gleichfalls heftig, aber 
nicht so schlimm, als der erste. Genauer entsinne ich mich der Einzelheiten 
nicht, weiß nur noch, daß er nach Aufregung eintrat. — Auch den dritten be¬ 
kam ich infolge einer Aufregung, eines heftigen Ärger, dessen Einzelheiten ich 
mich noch deutlich entsinne, im März 1902. Ich fühlte mich völlig gesund. getioL 
die gleiche Nahrung wie immer, und gebrauchte keinerlei Medizin. Der Anfall 
war sehr heftig, daß Fieber hoch, die Rötung dauerte 8 bis 10 Tage, während 
deren schon die Abschilferung begann. Die Rötung hatte sich, wie immer, äußerst 
rasch über den ganzen Körper ausgebreitet, sie war besonders im Gesicht und 
im Nacken sehr heftig: am letzteren Orte hatten sich auch Blasen entwickelt, 
welche gürtelförmig zusammenstanden. — Im Frühjahr 1904 erfolgte ohne jede 
andere Ursache als Aufregung der 4 Anfall, der aber nur leicht war. Ich fühlte 
mich damals noch völlig gesund, jedoch begann das Blasenleiden im November 
des gleichen Jahres. Deswegen suchte ich den Arzt auf, und erhielt Medizin 
Als der Arzt nun im weiteren Verlaufe der Behandlung eine örtliche Untert¬ 
eilung der Geschlechtsorgane vernahm, — es war diese die erste, die ich erlebt? 
— regte ich mich außerordentlich auf und bekam den ö. wiederum schweren 
Anfall. Ich glaube, daß ich damals bereits Medizin gebrauchte. Ich hatte 4 bi 4 
5 Tage lang hohes Fieber und kam sehr herunter und konnte nicht e^seu. Pie 
Rötung war recht heftig; etwa nach 8 Tagen, als sie noch bestand, begann die 
Abschilferung. An den Ohren hatten sich Blasen gebildet. Bei diesem Anfall 
habe ich viel geschwitzt, auch viel gekratzt, die Haut ging in großen Fetzen 
herunter Als die Heilung fast vollständig war, gerade 3 Wochen später, bekam 
ich einen Mägdeärger und dadurch den 6. Anfall, der aber nur leicht war. kh 
war damals bereits blasenkrank und brauchte Medizin.“ 

Im allgemeinen fügte die Kranke noch hinzu, sie glaübe, daß die Krankheit 
nach und nach immer leichter geworden sei; das gelte für die Rötung und l^ 
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sonders die Schwellnug der Hant, welche bei den ersten Anfällen das Gesicht 
rosenartig verändert hatten. Die Abschilferung habe stets den ganzen Körper 
betroffen (ebenso wie die Rötung). Bestimmt habe sie bei den schwereren Attacken 
stets begonnen, noch ehe die Rötung verblaßt gewesen sei, betreffs der früheren 
leichteren Anfälle wisse sie es nicht mehr genau. Die Schuppen seien bald kleiner, 
bald größer gewesen, einzelne große Hautfetzen hätten sich aber jedesmal ge¬ 
bildet. Die Gesamtdaner der Einzelerkrankung einschließlich der Abschuppung 
sei immer ziemlich die gleiche gewesen, 3 bis 4 Wochen, gleichviel, ob sie leichter 
oder schwerer verlaufen wäre. Nach Ablauf des ganzen Anfalls hätten sich 
Qnerfurchen auf den Nägeln gebildet: als der 5. und der 6. so kurz hinterein¬ 
ander aufgetreten seien, habe sie dementsprechend zeitweilig gleichzeitig zwei 
Querfurchen auf einmal an den Nägeln gehabt. — Alle diese Angaben werden 
sehr bestimmt gemacht und erwecken den Eindruck von großer Zuverlässigkeit. 

Was die Diagnose unseres Falles anlangt, so beobachten wir eine 
vollständige Übereinstimmung mit dem Typus, den Brocq, fußend auf 
die erste Veröffentlichung von Besnier und Föröol und eine ab¬ 
schließende Verhandlung in der sociätö medicale des höpitaux de Paris 
als Dermatitis exfoliativa acuta benigna fixiert und von den übrigen 
Erythrodermien Bcharf abscheidet. Es finden sich nur geringfügige Be¬ 
sonderheiten , die aber durchaus in die Variationsbreite des Syndromes 
fallen. Als solche sind zu erwähnen, daß eigentliche Prodrome für keinen 
der Paroxysmen angegeben werden, während sie sich anderwärts häufiger 
finden als fehlen: zu nennen wären Lendenschmerz und Gliederschmerz 

— hiervon bei der Kranken keine Anzeichen —, Kopfschmerz und 
Schlaflosigkeit — hierüber wurde wohl in den letzten Nächten vor dem 
Ausbruch geklagt, aber welche Bedeutung kann man dem beilegen bei 
einer Kranken, die infolge der Notwendigkeit, zu urinieren, mehrmals 
die Nachtruhe unterbrechen muß? — endlich Unterdrückung von Schweißen 

— es wurden auch sonst keine beobachtet. Kann man hiermit wenig 
anfangen, so ist der Ausbruch selbst um so charakteristischer. Die heftigen 
Fieberschauer, die Schnelligkeit der Verbreitung des Exanthems über den 
ganzen Körper, die Beschaffenheit des Ausschlages und der Schwellungen, 
alles entspricht dem am häufigsten beobachteten Typus. Besnier legt 
gegen Brocq Gewicht darauf, daß die Abschuppung bereits bei noch 
bestehender Rötung und Schwellung beginnt: auch das traf zu, auch im 
einzelnen entsprach der Verlauf der Abschilferung durchaus dem Typus, 
der offenbar einfach durch die verschiedene Dicke der Haut bestimmt wird. 
Fast alle Kranken sollen ferner die Unterdrückung des Schweißes be¬ 
klagen: der Versuch lehrte für den Anfall der Klinik (den 7.), daß im 
Schwitzbett die Schweißabsonderung recht gering war, aber durchaus 
nicht ganz fehlte; für einen früheren (den 5.) Paroxysmus gab die Kranke 
sehr bestimmt an, viel geschwitzt zu haben. Auch das ist nicht ohne 
Beispiel; sogar Miliaria wird als Komplikation des Ausschlages in ein¬ 
zelnen Fällen erwähnt; man wird also auf das Verhalten der Schweiße 
differentialdiagnostisch nicht viel Gewicht legen dürfen. Komplikation 
mit Herpes facialis und genitalis werden häufig erwähnt: die Blasen an 
den Ohren, welche für den 5. Ausbruch, weniger sicher die gürtelförmig 
zußammenstehenden im Nacken, welche für den 3. Ausbruch angegeben 
werden, sind wohl als Herpeseruptionen aufzufassen. Die subjektiven 
Symptome und die Mitbeteiligung der Schleimhäute entspricht dem Ge¬ 
wöhnlichen. Weitere Komplikationen wurden nicht beobachtet: also alles 
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in allem handelt es sich um einen Fall von sehr geringen Besonderheiten, 
dessen isolierte Mitteilung nicht interessieren würde, wenn nicht das gasze 
Krankheitsbild ein erst noch wenig gekanntes wäre. Das bestätigte auch 
Herr Professor von Düring, welcher die Güte hatte, den Fall an¬ 
zusehen und auch seinerseits die gleiche Diagnose stellte. 

Die Ätiologie der Erkrankung ist unsicher. Besnier hält eint 
persönliche Disposition für das Wichtigste. Nachdem man in einiges 
Fällen beobachtet hat, daß manche dieser Erythrodermien medikamen- 
tosen Ursprungs sind, haben einige Autoren versucht, diese Beobachtungen 
auf alle Falle auszudehnen, Brocq hat aber einige Fälle zusammen- 
gestellt, in denen jede medikamentöse Ursache fehlt, und die er als 
primitive den anderen gegenüber stellt. Doch wie in allen derartigen 
Gruppierungen, welche man von zwei verschiedenen Seiten aus auffi?*«n 
kann, scheint auch hierbei das Hauptgewicht nicht auf die Grenzfäile 
gelegt werden zu dürfen; einerseits lösen die bisher angeführten Medi¬ 
kamente die Anfälle nicht nur nicht bei allen Menschen aus, sondern nur 
bei ganz verschwindend wenigen, denen man dann doch wieder erst eine 
Idiosynkrasie zu einer derartigen Reaktion zuschreiben muß, anderer^ 
glaubt man in manchen primitiven Fällen Toxine oder auch Gärungs¬ 
produkte des Verdauungskanals, Bestandteile der Nahrung u. a. in. als 
Ursache der Irritation anschuldigen zu können. So würde die einheitliche 
Auffassung im Sinne Besnier’s zurzeit die ansprechendste sein. Ui^er 
Fall würde ganz entschieden zu den primitiven oder idiopathischen ge¬ 
hören, denn für die ersten Attacken kommt eine medikamentöse Ursache 
überhaupt nicht in Frage, und für die letzten hat sich der Einfluß eine* 
Medikamentes zum mindesten nicht erkennen lassen. (Blasenspülurgen, 
sowohl mit Lösungen von Antipyrin als auch mit solchen von Borsäure 
wurden vor und nach dem Anfall in der Klinik anstandslos ertragen und 
hatten am Tage des Paroxysmus überhaupt nicht stattgefunden; das 
gleiche gilt für die zeitweilige Darreichung von Urotropin per os) Poch 
ist es wohl möglich, daß die Erkrankung an Urogenitaltuberkulose für 
die Entwicklung der abnormen Disposition bestimmend gewesen ist. Offen¬ 
bar liegt die Infektionsgelegenheit weit zurück in der Zeit des Auf¬ 
enthaltes im Elternhause. Wenn schon die Frau sich im 31. Lebensjahre 
zur Zeit der ersten Attacke selbst ganz gesund fühlte, so lebte sie doch 
in steriler Ehe und hatte seit 5 Jahren die Menstruation verloren, Grund 
genug, um anzunehraen, daß damals die ersten Anfänge der Urogenital- 
tuberkulöse, speziell der Eierstockserkrankung, schon bestanden haben 
mögen. Sehr bestimmt schuldigte die Patientin psychische Aufregungen 
als Ursachen der einzelnen Paroxysmen an und die Beobachtung in der 
Klinik ist wohl geeignet, diese Annahme zu unterstützen. Auch in der 
Literatur ist dieser Zusammenhang nicht ohne Beispiel. Will man ihn 
gelten lassen, so würde man der Dermatitis exfoliativa benigna im noso¬ 
logischen System eine Stelle anweisen müssen in der Nachbarschaft 
sowohl mancher polymorpher Erytheme (soweit sie habituell und reckt 
vierend sind), mancher Fälle der Urticaria u. a. m., als auch andererseits 
des akuten umschriebenen Odems von Quincke. 

Für die Behandlung ergeben sich keine neuen Gesichtspunkte: wf 
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der Höhe des Paroxysmos Fernhaltnng aller Schädlichkeiten und mög¬ 
lichste Reinigung des Verdauungskanals (durch Abführmittel, blande 
Diät, Puderung); später Beförderung der Abschuppung und Anregung 
der Ausscheidung eventueller im Blute noch vorhandener schädlicher 8toffe 
nach der Haut (durch Anregung der Diapborese). 

Recht interessant ist endlich, daß der Einfluß des klinisch beob¬ 
achteten Paroxysnras auf das Grundleiden eher ein günstiger war, als 
ein ungünstiger. Ähnliches wird ja auch gelegentlich von anderen Der- 
matitiden beobachtet, z. B. von interkurrentem Erysipel bei Tumoren 
u. a. m. Schade, daß uns der Einblick in diesen Zusammenhang noch 
versagt ist. 


2 . 

Experimentelle Untersuchungen über die Bestim¬ 
mung der Trockenrückstände des Blutes und das 
Verhalten des Blutes bei VVasserzufuhr durch den 

Verdauungskanal. 

Bemerkungen zudem gleichnamigen Artikel von R. Chiarolanza 
auf p. 393 Bd. 94 dieses Archivs. 

Von 

Prof. Dr. A. Plehn. 

Wenn ich der Redaktion dieses Archivs zumuten muß. mir das 
Wort zu dem rein polemischen Artikel des obengenannten Autors zu 
gestatten, so sehe ich mich zunächst dazu gezwungen, weil der Ort seiner 
Herkunft — die Grawitz’sche Krankenabteilung in Charlottenburg — 
ihm eine gewisse Bedeutung verleiht und Grawitz selbst ihm offenbar 
nicht femsteht; dann, weil die Bemängelung meiner Methodik — so 
gegenstaudslos sie ist — manchen vielleicht vom Studium meiner Arbeiten 
oder ihrer Nachprüfung abhalten könnte ; und endlich, weil aus meinen 
Arbeiten so falsch citiert und ihr Inhalt so schief dar¬ 
gestellt wird, daß Abwehr im Interesse der Sache von Nöten 
erscheint. 

Ich werde mich auf das Allerwesentlichste beschränken, bitte aber, 
daraus nicht schließen zu wollen, daß alles übrige meine Zustimmung 
hat, oder daß nichts darauf zu sagen wäre. 

Es ist mir nicht eingefallen, irgendwo zu behaupten, daß „die z. B, 
bei Herz- und Nierenkrankheiten beobachteten Schwan¬ 
kungen des Flüssigkeitsgehaltes im Blute . . . innerhalb 
der Fehlergrenzen der Untersuchungsmethodik liegen u . 
Ich sage vielmehr in meiner Zusammenfassung (Bd. 93, p. 374): r Wo 
von zuverlässigen Beobachtern mit einwandfreien M e - 
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tboden ein Schwanken des Blutwassergehaltes mit des 
Zu- und Abnehmen von Hydropsien und Exsudaten be¬ 
obachtet wurde — da halten sich diese Schwankungen 
doch selbst während Tagen und Wochen ungefähr in den 
Grenzen, in welchen sie auch beim G esunden ohne jeden 
Eingriff innerhalb weniger Stunden Vorkommen.* 

So „übersetzt“ also der Herr Chiarolanza, der doch sonst ein 
gutes Charlottenburger Deutsch schreibt! 

Aber jener letzte Punkt, der Nachweis, daß der Wassergehalt da 
Blutes auch beim Gesunden ohne jede neue Zufuhr und ohne jede 
künstlich gesteigerte Abgabe spontan ungefähr in demselben Dmfacg 
schwankt, wie bei krankhafter Wasserretention oder Ausscheidung, sowie 
ganz besonders die Tatsache, daß sowohl die forcierteste Wasserentziebimg, 
als auch die größtmögliche Überschwemmung des Organismus mit Wasser, 
ebensowenig imstande sind, einen gesetzmäßigen oder auch nur gleich¬ 
sinnigen Einfluß auf den Wassergehalt des Blutes auszuüben, wie physio¬ 
logische und pathologische Blutdruckschwankungen: Das ist der springende 
Punkt der Untersuchungsergebnisse, und den möchte ich nicht verschleiern 
lassen ! 

Wenn ich zur Erklärung gewisser Beobachtungen daneben die Hypo¬ 
these eingehend erörtere, daß das Wasser zunächst vielleicht gar nicht 
in die Blutbahn gelangt, sondern vom Darm direkt ins Gewebe auf- 
genommen wird. so ist das durchaus nebensächlich, denn es läßt sich 
nicht exakt erweisen. Der, dem es plausibler erscheint, daß das Wasser 
literweise durch die Blutbahn ins Gewebe passiert und zu seiner 
Ausscheidung durch Nieren und ev. Schweißdrüsen denselben Weg später 
rückwärts macht, der möge an der bisherigen Anschauung festhalten. 
Jedenfalls ist sicher, daß das Wasser im Blut während dieser Vorgänge 
zu keiner Zeit irgend wesentlich vermehrt ist, daß die Blutbahn selbst 
also niemals als Wasserdepot in Betracht kommt. 

Aber „meine Versuchsanordnung und Methodik“ soll -auf no- 
sicherer Basis beruhen“. — Meine Methodik ist Bd. 91, p. 3 i. d. A. 
genau beschrieben. Daraus ergibt sich zunächst für jeden, der über« 
haupt verstehen will, daß auch wir unsere Tigel selbstverständlich aut 
konstantes Gewicht gebracht haben. Uns ist das mit der überhaupt mög¬ 
lichen Genauigkeit schon nach 1—2 Tagen gelungen; wenn der Ver¬ 
fasser 16—17 Tage dazu nötig hatte, so ist seine Technik eine andere 
gewesen. 

Zur Illustration der Gewichtsänderung infolge von Wasseraufnabm? 
citiert Verf. Zahlen von Becquerel und Kodier, welche fanden, daä 
36,63 g Trockensubstanz in 5 Minuten 4 Zentigramm zugenommen hatte. 
In 5 Minuten wird sich die Wägung stets vollenden lassen, namentlich, 
wenn man das zu erwartende Gewicht ziemlich genau kennt und die 
Wage vor Entnahme des Schälchens aus dem Exsikkator entsprechend 
vorbereitet, was unsererseits stets geschah. Diese 4 Zentigramm aut 
36,63 g entsprechen einer Zunahme um 0,11 °/ 0 , d. i. auf die zu 6 Kilo 
geschätzte Gesamtblutmasse des erwachsenen Mannes berechnet, eine tn* 
genauigkoit von 6—7 g! Was bedeutet das bei einer Wasserzufuhr von 
2—3 Kilo? 
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Weiter wird die Trocknung bei 105 0 C beanstandet, wobei ein „sehr 
beträchtlicher Verlust von Trockensubstanz eintritt u . Ich habe auf die 
Bedeutungslosigkeit einer etwaigen solchen Fehlerquelle in meiner Ant¬ 
wort an Grawitz auf p. 371, Bd. 92 d. A. bereits hingewiesen. Herr 
Chiarolanza glaubt sie jedoch durch eine Anzahl von Farallelunter- 
suchungen mit Trockenschrank und Exsikkator nachgewiesen zu haben. 
Betrachtet man seine Zahlen genauer, so zeigt sich, daß im ersten Ver¬ 
such jede Differenz zwischen dem Ergebnis der Trocknung im Schrank 
und im Exsikkator überhaupt fehlt. In den folgenden betragen sie 0,2 
bis 1,4 °/ 0 der Trockensubstanz. Demgegenüber ergeben die Kontroll- 
Paralleluntersuchungen des Verf. Ungenauigkeiten bis zu 1,6 °/ 0 (!) 
(2. Versuch). 

Aber sehen wir darüber hinweg und fragen wir uns, ob es nicht 
näher liegt, die verschiedenen, niemals „sehr beträchtlichen u sondern 
vielmehr äußerst geringen prozentuarischen Trockenrückstandsdiffe¬ 
renzen auf eine nicht ganz vollständige Entwässerung im Exsikkator zu 
beziehen, als sie mit dem Verf. auf die Verdunstung unbekannter anderer 
Stoffe zurückzufübren, welche das Blut dann in ganz wechselnder Menge 
enthalten müßte. Daß die Entwässerung im Exsikkator selbst nach 
13 Tagen noch keine absolute war, beweist ja schon die Gewichts¬ 
vermehrung nach Entnahme aus dem Trockenschrank, so gering sie ist. 
Wo sollte die denn herkoramen, außer von Wasseraufnahme? Es ist eben 
praktisch unmöglich, im Exsikkator absolute Wasserfreiheit zu erreichen. 1 ) 

Aber sehen wir auch hiervon ab und lassen wir ebenfalls außer 
Betracht, daß es sich bei meinen Experimenten ja gar nicht um ab¬ 
solute, sondern um vierfach kontrollierte, stets nach genau demselben 
Verfahren gewonnene Vergleichswerte handelte: Inwieweit hätte 
selbst die größte, von Chiarolanza einmal erzielte Differenz von l,4°/ 0 
Einfluß auf meine Untersuchungsergebnisse ausgeübt, vorausgesetzt, jedoch 
nicht zugegeben, daß sich mit dem Exsikkator allein wirklich exakter 
arbeiten ließe, als nach vorheriger Zuhilfenahme des Trockenschranks? 
Es würde sich für den gesamten auf etwa 6 Kilo zu schätzenden Inhalt 
des Blntgefäßsystems um eine Differenz von 84 g gehandelt haben! Was 
bedeutet selbst dieser ausnahmsweise gefundene größte Unterschied bei 
einer Wasserzufuhr von 2000—3000 g? 

Endlich darf wohl noch daran erinnert werden, daß die Doppel¬ 
bestimmungen des Hämoglobin nach Fl ei sch 1 und des spezifischen Ge- 


1) Der Umstand, daß Verfasser schließlich regelmäßig konstantes Gewicht, 
und zwar bis auf 1 Dezimilligrannn (!!) erzielte, beweist nicht, daß die Ent¬ 
wässerung vollkommen war. Die Kunst, hygroskopische Substanzen, welche 
nach der eigenen Angabe des Autors in 5 JVIin. Zentigramme von Wasser 
aufnehmen, regelmäßig bis auf 1 Dezimilligrannn konstant zu wiegen, 
würden wir gern von dem Herrn Experimentator lernen!! -- Was soll eine solche 
Schein exaktheit, wenn man sich vergegenwärtigt, daß Uugenanigkeiten 
von Zentigrammen bei der Trockenrückstandswägung die Prozentgröße für den 
Wassergehalt nur um Hundertstelprozent ändern würden, wie eine einfache 
Rechnung zeigt! 
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wichtö von Blut uud Serum nach Hammerschlag trotz ihrer geringeren 
Genauigkeit ebenfalls durchaus auf eine weitgehende Konstanz des Blut- 
Wassergehaltes hinweisen. 

Der zweite Einwand betrifft die Yersuchsanordnung. lei 
habe nicht berücksichtigt! daß „es sich ja jeder Kontrolle ent¬ 
zieht, wann das Wasser durch den Pförtner in den Dam 
gelangt und zur Resorption kommt u . Aber dieser Eiowand 
richtet sich ja gar nicht gegen mich, sondern gegen Grswits’ eigene 
Methode, welche auch hier wieder empfohlen und geübt wird; die Blut¬ 
entnahme ganz kurz nach der einmaligen Wasserzufahr, und weiter in 
kurzen Zwischenräumen während kurzer Zeit (V 2 —1 Stunde). Woran* 
darf Chiarolanza denn schließen, daß bei seinen 5 Kaninchen du 
auf einmal eingenommene Wasser sofort in den Darm übergetreten ist, 
während er das für meine Yersuchsanordnung bezweifelt? Mir scheißt 
eine ausgiebige Wasserresorption bei meinen Versuchspersonen, die während 
ein oder mehrerer Stunden größtmögliche Wassermengen zu sich nahmen 
uud teils unmittelbar, teils in verschieden langer Zeit danach zum zweiten 
Mal untersucht wurden, denn doch viel wahrscheinlicher! 

Aber betrachten wir wieder die Zahlen des Autors selbst, und 
gestatte man mir, der einfachen Rechnung wegen, das Gewicht seiner 
Kaninchen, welches er auf 2500—3000 g angibt = 2600 g zu setzen. 
Ihre Gesamtblutmasse würde danach auf etwa 200 g geschätzt werden 
können. 

Wir sehen dann, daß der Wassergehalt des BluteB nach Einfuhr 
von 50 -250 ccm Wasser, also einer Menge, die etwa 25 — 125 % der 
Gesamtblutmasse entsprechen würde, sich, wenn auch teilweise nur für 
Miuuten, um 0,6 — l,9°/ 0 vermehrte, 1 ) d. h. mit anderen Worten: von 
den 50—250 ccm Wasser konnten während der Beobachtungszeit 1,2 bis 
3,2 ccm iu maximo und meist nur kurz vorübergehend im Blute oa-i- 
gewiesen werden! In den beiden Fällen, wo 250 ccm eingegossen wurde 
betrug die größte Vermehrung des Wassers im Gesamtblute etwa 'U 
und 2,4 ccm ! Nach Einspritzen von 50 ccm unter die Hant war die 
Schwankung ebenso gering. 1 

Ich glaube danach, bei keinem Unbefangenen auf Widerspruch zu 
stoßen, wenn ich erkläre, daß die Experimente Chiarolanzas anstatt 
mich zu widerlegen, weitere Beweise dafür bringen, daß der Wasser¬ 
gehalt des Blutes auch durch die forcierteste Wasserzufuhr praktisch 
nicht beeinflußt wird. 

Jedenfalls braucht sich niemand durch die Einwände Chiarolanzas 
von eingehender Nachprüfung meiner Ergebnisse abhalten zu lassen, falls < 
ihm eine solche nach gründlichem Studium meiner Tabellen noch not¬ 
wendig erscheint. Ob dabei vor Anwendung des Vakuumexsikkators zur 
Abkürzung des Verfahrens noch der Trockenschrank benutzt wird: ein 
in der experimentellen Physiologie ja auch sonst viel geübtes Verfahren 
— darauf ist kein Wert zu legen: um so mehr aber darauf, daß man 
hei jeder Blutentnahme mindestens 2 ParalleluntersQ' 

1) Pie Paralleluntcrsuchungen zeigen größte Differenzen bis za 0.6 und 
0,7% fß. und fi.). 
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ehungen nebeneinander macht, nm die Größe der unver¬ 
meidbaren Fehler zu erkennen. Diese kann in jedem einzelnen 
Falle verschieden sein, weil sie viel weniger durch die Methodik selbst, 
als durch die natürlich nicht immer ganz gleichmäßige Verteilung der 
zelligen und anderen korpnskulären Elemente im Plasma bedingt ist. 
Aus dem gleichen Grunde sind Paralleluntersuchungen des Serums un¬ 
erläßlich, die Ghiarolanza ebenfalls versäumte. Endlich vergesse man 
nicht, daß Fehler und Zufälligkeiten sich um so mehr ausgleichen, je 
weniger klein die bearbeiteten Flüssigkeitsmengen sind. 


3. 

Erwiderung auf die Bemerkungen vonHerrn A.Plehn 
zu meinen Untersuchungen über die Trockenrück¬ 
stände des Blutes. 

Von 

Dr. Chiarolanza 

in Neapel. 

Gegenüber meinen rein sachlichen, durch experimentelle Untersu¬ 
chungen begründeten Einwendungen gegen seine Anschauungen hält es 
Herr Plehn für angezeigt, die Polemik auf das persönliche Gebiet zu 
übertragen, indem er mir unterstellt, daß ich ihn falsch „übersetzt a und 
„citiert“ habe. Ich weiß nicht, ob mein „Charlottenburger Deutsch“ 
gut oder schlecht ist, soweit aber glaube ich die deutsche Sprache und 
die Logik zu beherrschen, daß ich den leicht verständlichen Sinn der 
Plehn’schen Arbeit vollkommen richtig wiedergegeben habe. Wörtlich 
citiert habe ich ihn überhaupt nicht. Wenn Herr Plehn seine Theorie 
der Wasserresorption im Darm für nebensächlich erklärt, so pflichte ich 
ihm darin vollkommen bei, denn auch meiner Ansicht nach ist der Haupt¬ 
punkt in der Streitfrage der, daß Herr Plehn gefunden zu haben glaubte, 
daß das Blut bei völlig Gesunden Schwankungen seines Wassergehaltes 
ohne nachweisbare Ursachen bis zu 2 1 / 2 °/ 0 (!) erleiden kann, und daß 
demgemäß die von Grawitz u. a. Autoren bei verschiedenen Krank¬ 
heiten gefundenen Änderungen der Blutmischung lediglich auf die von 
Plehn als „physiologisch“ angesehenen Tagesschwankungen zurück¬ 
zuführen seien, mithin alle Folgerungen dieser Autoren hinfällig seien 
(p. 371 d. Arch. B. 92). Es ist demnach der Sinn und die ganze Ten¬ 
denz der Plehn’schen Ausführungen so, wie ich es gesagt habe, daß 
die früheren Untersucher nicht die Fehlergrenzen der 
Tagesschwankungen des Blutes berücksichtigt haben, 
die Herr Plehn mit seiner Methodik gefunden hat und 
diese wichtige Frage zu klären war der Zweck meiner Arbeit. Ich weise 
demgemäß die Beschuldigung unrichtigen Übersetzens und Citierens 
zurück. 
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Zur Sache selbst hat Herr P1 e h n nichts Neues beigebracht, d=nn 
durch alles Disputieren ist die Tatsache nicht wegzuleugnen, daß die 
Erhitzung einer so komplizierten Flüssigkeit wie Blut auf mehr als Siede¬ 
hitze unkontrollierbare Fehler in den Trockenrückständen ergibt. Da¬ 
gegen erklären seine Berechnungen mit einem Schlag 
seine vorher schwer verständlichen Anschauungen über 
dieBedeutungderSchwankungenderTrockenrückstänie. 
Herr Plehn berechnet, daß wenn die Trockenrückstande 
im gegebenen Falle um 1,4 °/ 0 sinken, in das Gesaratblnt 
von 6 Kilo nur 86 g Wasser eingetreten sein müssen, er 
hat also seine ganzen Deduktionen in der Annahme gefaßt, daß eine 
Erniedrigung der Trockenrückstände um 1 °/ 0 dem Ein¬ 
tritt von lg Wasser auf 100 g Blut entspricht. Hierdurch 
erst wird verständlich, weshalb Herr Plehn die von ihm gefundenen 
Tagesschwankungen der Trockenrückstände bis zu 2,5 °/ # für so gering¬ 
fügig hält, daß er gar nicht versucht, eine Erklärung hierfür zu geben. ! 
Vielleicht überzeugt sich Herr Plehn unter Zuhilfenahme einer einfachen 
mathematischen Formel, daß um die Trockenrückstände von 
ca. 20 °/ 0 um 1,4 4, / 0 sinken zu lassen, nicht 1,4 sondern ca. • 
7,5 g Wasser auf hundert, and in das Gesamtblut 450 g 
Wasser eintreten müssen, und daß die von ihm gefundenen 
r p hy 8io 1 ogisch en“ Tagesschwankungen einer Flüssigkeits¬ 
differenz von 700—800 g Wasser entsprechen. Obne Zweifel 
würde Herr Plehn selbst auf die Fehler seiner Untersuchungsmethodik 
aufmerksam geworden sein, wenn er Bich darüber klar gewesen wäre, 
welche beträchtlichen Flüssigkeitsschwanknngen des Gesamtblutes vorans- 
gesetzt werden müssen, um die in Frage stehenden Differenzen im Trocken- 
rückstand zu ermöglichen. Nur ein Verkennen dieser Relation konnte 
zu den Schlußfolgerungen P1 e h n’s leiten. Es fallen demnach auch alle 
seine weiteren rechnerischen Deduktionen in sich selbst zusammen. 
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Besprechungen. 

i. 

Beiträge zur Klinik der Tuberkulose. Herausgegeben von 
L. Brauer. Bd. 10, Heft 3 und 4, Bd. 11, Heft 1 und 2. 

In den vorliegenden Heften finden sich 2 Arbeiten, welche sich mit 
dem künstlichen Pneumothorax beschäftigen: Graetz hat 3 zur Sektion 
gekommene Fälle, welche mit künstlichem Pneumothorax behandelt waren, 
anatomisch untersuchen können und kommt zu dem Schluß, daß die 
Ruhigstellung der tuberkulösen Lunge einen Stillstand des tuberkulösen 
Prozesses mit anschließender Heilung bewirke. Die reaktive Binde¬ 
gewebswucherung, welche die Ausheilung bewirke, habe ihren Grund in 
der verlangsamten Lymphzirkulation und der dadurch bewirkten ver¬ 
minderten Resorption der tuberkulösen Toxine. Shingu hat Kaninchen 
mit einseitigem Pneumothorax der Rußinhalation ausgesetzt und dabei 
eine starke Anhäufung des Pigments in der ausgescbalteten Lunge ge¬ 
funden. Auch hierfür macht er die verminderte Lymphzirkulation ver¬ 
antwortlich. 

Eine Arbeit Tendel o o ? 8 beschäftigt sich mit der Frage, inwieweit 
die Chondrotomie der 1. Rippe nach dem Vorschläge Freund’s pro¬ 
phylaktische und therapeutische Erfolge verspricht. Unter Berücksichti¬ 
gung der verschiedenen Atmungsgrüße und der mit derselben in untrenn¬ 
barem Zusammenhänge stehenden Lymphzirkulation auf die Wucherung 
der Tuberkelbazillen kommt er zu dem Schluß, daß die Aussichten der 
Methode — theoretisch betrachtet — zum mindesten sehr problema¬ 
tische sind. 

Von dem übrigen Inhalt sei eine Polemik über das Tuberkulin 
B§raneck und das Tuberkulol Landmann zwischen Landmann, Sahli 
und Beraneck erwähnt, weiter eine Arbeit von Meissen über tuber¬ 
kulöse Infektion und tuberkulöse Erkrankung, welche sich gegen die 
landläufige Ansteckungsfurcht und gegen die kritiklose Vermischung 
klinischer und anatomischer Begriffe wendet. 

Schröder hat aus dem menschlichen Sputum nur äußerst selten 
Perlsuchtbazillen züchten können und verwirft den Versuch C. Speng- 
ler*s, humane und bovine Tuberkelbazillen durch differenzierende Färbe¬ 
methoden zu unterscheiden. 

Groß angelegt, aber für eine kurze Besprechung nicht geeignet, ist 
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eine Untersuchungsreihe Römer’s über „spezifische Überempfindlichkeit 
und Tuberkuloseimmunität“, sowie eine andere von Cohn „über die 
durch Komplementbindung nachweisbaren Tuberknloseantikörper im Blote 
von Phthisikern. (Ad. Schmidt, Halle) 


2 . 

Prof. V. Neißer, Breslau, Über die Bedeutung der Lupus- 
krankheit und die Notwendigkeit ihrer Bekämp¬ 
fung. Leipzig 1808. Verlag von W. Klinkhardt. 

In dieser kurzen für das Zentralkomitee zur Bekämpfung der Tuber¬ 
kulose verfaßten Propagandasohrift vertritt Neißer die Notwendigkeit 
der Gründung von Lupusheimen und Lupusheilstatten. In allgemein¬ 
verständlicher Darstellung bespricht er das Wesen der Krankheit, die 
durch den Lupus hervorgerufenen Schädigungen, welche so oft das Leben 
der armen Lupuskranken so entsetzlich gestalten, er weiat auf die Häufig¬ 
keit der Erkrankung (welche allerdings regionär sehr verschieden w. 
d. Ref.) hin, und spricht von der Möglichkeit der Prophylaxe, von der 
Notwendigkeit einer frühen Diagnose und rechtzeitigen Behandlung. Durch 
eine Anzahl guter Bilder nach Photographien vor und nach der Be¬ 
handlung, werden die Erfolge einer sachgemäßen Behandlung selbst in 
vorgeschrittenen Fällen wirksam illustriert, und damit die Notwendigkeit 
der Beschaffung der Mittel und Wege zur Durchführung einer solchen 
den weitesten Kreisen zugänglichen Behandlung begründet. Neißer 
wünscht Belehrungskurse speziell für die Kreis- und Impfarzte, um zu 
erreichen, daß die Lupusdiagnose in möglichst frühen Stadien gestellt 
werde; auf dem Lande und in kleineren Städten sollen die Lupusfälle 
eventuell mit Heranziehung der Fürsorgestellen für Lungenkranke aaf- 
gesucht werden, und kommen hierfür besonders Untersuchungen der 
Schulkinder in Betracht. Auch für die Geheilten und fast Geheilten kt 
Fürsorge zu treffen um ihnen geeignete Stellungen zu verschaffen. Dafür 
eignen sich nach Neißer’s Erfahrung besonders Krankenhäuser und 
wissenschaftliche Institute. So sind an der Breslauer Klinik Dicht weniger 
als 6 weibliche und 5 männliche teils ganz geheilte, teils noch io Be¬ 
handlung befindliche Lupöse in Stellung und Beschäftigung. Möge der 
Ruf Neißer’s nicht ungehört verhallen! Die im Anfänge wohl not¬ 
wendigen Opfer werden gewiß nicht vergeblich gebracht sein. 


3. 

Dr. Paul Vaudet, Technique precise de Radiotherapie et 
de Radioskopie. 2. Ausgabe 1908 (227 Seiten). Paris. 
Alfred Ledere. 

Das vorliegende Buch darf als Kompendium der exakten Röntgen¬ 
technik bezeichnet werden. Es bezweckt, dem Anfänger in der Rönt¬ 
genologie, vor allem auch dem praktischen Arzte, eine Übersicht über 
die /Aveckinäßigste Technik und über die Auswahl und Handhabung ge- 
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eigneter Apparate, und gleichzeitig eine Vorstellung zu geben, was mit 
der beschriebenen Technik geleistet werden kann. Mit Recht ist darum 
der Besprechung technischer Grundfragen (Stromquellen, Induktoren oder 
Transformatoren und Unterbrecher) ein breiterer Raum gewidmet als der 
Erörterung praktischer Detailfragen und verschiedener im Handel be¬ 
findlicher Apparate. Die neuesten in Deutschland schon vielfach an¬ 
gewendeten Systeme der Stromerzeugung sind noch nicht berücksichtgt 
und von den älteren Apparaten finden im allgemeinen nur die in Frank¬ 
reich üblichen genaue Besprechung (z. B. der Transformator von Roche- 
fort). Das Buch wird daher wohl für den in Frankreich Röntgenologie 
treibenden Arzt ein brauchbarer Ratgeber sein, für den deutschen Rönt¬ 
genologen bedeutet es mehr eine interessante Orientierung über den Stand 
der Röntgenologie in Frankreich. Z. B. ist — um nur eines hervor¬ 
zuheben — der Wehnelt-Unterbrecher im Gegensatz zu einer Reihe bei 
uns fast unbekannter mechanischer Unterbrecher nur mit einigen Worten 
erwähnt, die seiner allgemeinen Bedeutung nicht entsprechen. In dem 
Abschnitt über Radiotherapie — der der Verfasser größere Bedeutung 
als der Diagnostik beizumessen scheint — sind die direkten und in¬ 
direkten Meßmethoden ausführlich behandelt und die Dosierung der 
Röntgenstrahlen mit Recht ihrer Wichtigkeit entsprechend erörtert; dabei 
sind die grundlegenden Forschungen von Holzknecht, Kienböck etc. 
gebührend berücksichtigt. An Stelle von speziellen Anweisungen für die 
Behandlung einzelner Krankheiten bringt der Verfasser eine Reihe von 
interessanten Behandlungsresultaten einzelner bekannter Röntgenologen, 
die allerdings präzisere Dosierungsvorschriften nach Ansicht des Referenten 
nicht ganz zu ersetzen vermögen. 

Der 2. Teil des Buches — Radioskopie und Radiographie — ißt 
kürzer al3 der 1. Teil gehalten und gibt in klarer Form eine gedrängte 
Übersicht über die üblichen Apparate und die Untersuchungstechnik der 
einzelnen Organe. Die wichtigsten pathologischen Befunde und ihre 
diagnostische Verwertung sind klar erörtert. Mit Recht betont der Ver¬ 
fasser in der Vorrede, daß die Übung des Auges an normalen Bildern 
und der stetige Vergleich des Pathologischen mit dem Normalen ein 
besserer Wegweiser für den angehenden Röntgenologen sind als detaillierte 
Verschreibungen. 

Im großen und ganzen betrachtet ist das Buch gut geeignet, den 
Nichtspezialisten und Anfänger mit den Grundlagen der Röntgenologie 
vertraut zu machen. j)ietlen, straUbm-tf. 


4. 

Die Erkrankungen der weiblichen Geschlechtsorgane von 
Prof. C li r o b a k und Prof, von Rosthorn. I. Teil mit 1 85 
Abbildungen. IT, Tril. Die Mißbildungen der weiblichen Ge¬ 
schlechtsorgane. Mit 90 Abbildungen und 2 Tafeln. 20. Rand 
der speziellen Pathologie und Therapie herausgegeben von Prof. 
Nothnagel. Wien, Alfred Holder. 1900, 1908 
Mit den Erkrankungen der weiblichen Geschlechtsorgane, die Chro- 
bak und Rosthorn zu Bearbeitern haben, ist das große Nothnagersclie 
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Sammelwerk zum Abschluß gelangt. Der eine, die allgemeine Gynäkologie 
behandelnde Teil ist schon 1900 erschienen, aber es ist wob! nicht der 
geringste Vorzug dieses erschöpfenden, für den Spezialisten wie für den 
Arzt der allgemeinen Praxis gleichermaßen fesselnd geschriebenen Buches, 
daß es in diesen 8 Jahren keineswegs etwa veraltet anmutet, sondern 
sich im Gegenteil wie eine durchaus moderne Bearbeitung liest. Natür¬ 
lich sind einige technische Dinge durch neuere Fortschritte überholt, 
wie z. B. die Desinfektions- und Sterilisationsapparate, aber die wichtigen 
Kapitel sind von durchaus aktuellem Charakter. Insbesondere berührt 
es angenehm, daß in den Abschnitten über allgemeine Therapie nicht 
nur theoretisch auf den Zusammenhang der Genitalleiden mit Erkrankungen 
des übrigen Organismus hingewiesen ist, sondern auch im einzelnen ans- 
fübrlich darauf eingegaDgen wird. Dies dürfte gerade auch dem Nicht¬ 
spezialisten das Buch wertvoll machen. 

Besonders ausführlich und gründlich sind die Abschnitte der An»- 
tomie und Physiologie ausgefallen, wobei die bekannten eigenen Stadien 
den Verfassern in hervorragender Weise zugute kommen. Es sei ins¬ 
besondere auf das glanzend geschriebene Kapitel über die klinischen 
Erscheinungen bei der Menstruation, ferner auf die Abhandlung über 
Menstruation und Ovulation hingewiesen. Den Schluß des allgemeinen 
Teils bildet die Bakteriologie der Genitalien, worin die Gabe der Ver¬ 
fasser, aus der Unmasse von Literatur das Wertvolle und Bleibende mit 
stets sicherem Blick herauszugreifen, in besonders glänzendem Lichte 
erscheint. 

Der zweite, 1908 erschienene Band amfaßt die Mißbildungen der 
weiblichen Genitalien. Es ist eine erschöpfende Monographie, die unter¬ 
stützt durch zahlreiche außerordentlich instruktive Abbildungen und bs- 
sierend auf eigenen gründlichen Forschungen und umfassender Benutzung 
der gesamten einschlägigen Literatur eine abschließende Darstellung unseres 
heutigen Wissens gibt, wie sie seit Kuß maul nicht mehr versucht wurde. 
Das Chrobak-Rosthorn’sche Buch wird ebenso wie seinerzeit das 
Kußmaul’sche die Basis aller weiteren Forschung werden. Allen den 
vielen Seiten der Themas, der entwicklungsgeschichtlichen, anatomischen, 
biologischen und forensisch-medizinischen, sind die Verfasser in glück¬ 
lichster Weise gerecht geworden und auch der praktisch tätige Arzt und 
Gynäkolog, der die oft so schwerwiegenden somatischen und psychischen 
Störungen beseitigen soll, findet hier zuverlässigste Führung. Alles in 
allem stellen die beiden Bände ein Werk dar, das der Verfasser wie des 
großen Sammelwerkes, in dessen Dienst sie sich gestellt haben, gleich 
würdig ist. (Karl Baisih. 


5. 

Dr. Max Dost, Anetaltsarzt in Hubertusburg. Kurzer Abriß der 
Psychologie, Psychiatrie undgerichtlichenPsych- 
iatrie nebst einer ausführlichen Zusammen¬ 
stellung der gebräuchlichsten Methoden der In¬ 
telligenz- und Kenntnisprüfung. Für Juristen und 
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Mediziner, besonders jüngere Psychiater. Mit 1 Tafel und 21 Ab¬ 
bildungen im Text. Leipzig, Verlag von F. C. W. Vogel, 1908. 
Preis 4 Mk, 

Im Finklang mit den modernen Bestrebungen einer Anzahl von Ver¬ 
tretern der Jurisprudenz und Medizin, Fragen, in denen sich beide Teile 
im praktischen Leben berühren, gemeinsam zu besprechen, gegenseitiges 
Verständnis für den Standpunkt des anderen zu erstreben und zum Nutzen 
der Allgemeinheit Hand in Hand zu arbeiten, versucht die vorliegende 
Arbeit diejenigen Juristen, welche zum erstenmal beruflich mit Geistes¬ 
kranken in Berührung kommen, in gedrängter Form zu orientieren. Die 
Aufgabe ist dem Verfasser in allen Teilen recht gut gelungen. Die ana¬ 
tomische und psychologische Einleitung ist sehr verständlich geschrieben, 
die Schilderung der wichtigsten Formen der Psychosen beschränkt sich 
mit Recht auf knappe Schlagworte, während die für den Juristen wie 
angehenden Psychiater wichtigen praktischen Kapitel über Untersuchungs- 
methoden und forense Psychiatrie ausführlich behandelt sind. 

(Hans Gudden, München.) 


6 . 

G. Holzknecht und S. Jonas, Die radiologische Diagnostik 
der intra- und extra ventrikulär en Tumoren und 
ihre spezielle Verwertung zur Frühdiagnose des 
Magencarcinoms. Wien, Moritz Perles, 1908. 3 Mk. 

Schon das erste Heft der Mitteilungen aus Holzknecht’s Labora¬ 
torium beschäftigte sich mit dem genaueren Studium der Magenfunktion 
mit dem Zweck, die Frühdiagnose des Magencarcinoms auf radiologischem 
Wege zu ermöglichen. 

Die vorliegende Monographie ist nur der radiologischen Tumor¬ 
diagnostik gewidmet. Die Befunde, welche bei palpablen Tumoren im 
Röntgeubild erhoben werden, werden für die Diagnose der nicht pal¬ 
pablen Magentumoren verwandt. Die Verff. kommen zu dem Schlüsse, 
daß zwar manchmal bei ernsten klinischen Verdachtsmomenten keine 
sicheren Abweichungen von der Norm gefunden werden, daß also die 
Röntgenuntersuchung nicht erlaubt, das Bestehen eines malignen Tumors 
auszuschließen, daß aber die Methode doch häufig die in sie gesetzten 
Hoffnungen erfüllt. 

Durch Anwendung palpatorischer Methoden ist eine Unterscheidung 
zwischen intra- und extraventrikulärem Sitz eines Tumors ermöglicht uud 
ebenso der Zusammenhang oder Nichtzusammenhang anderer klinischer 
Erscheinungen (Druckempfiudlichkeit usw.) mit dem Magen erkennbar. 
Davon handeln die beiden letzten Arbeiten der Monographie. Die Arbeiten 
stellen das Resultat langjähriger exakter Untersuchungen dar, und lassen 
erhoffen, daß die radiologische Tumordiagnostik hervorragende Bedeutung 
gewinnen wird, w-enn auch heute noch die Methode umständlich und die 
Resultate subjektive und nicht immer unanfechtbare sind. 

iH. Ar ns vers er, Heidelberg.) 
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Die Krankheiten des Verdauungskanals. Ein Leitfaden 
für praktische Ärzte von Paul Cohnheim. 

Der vorliegende Leitfaden soll ein Buch für praktische Arzte sein 
und soll zeigen, daß man in den allermeisten Fällen auch ohne das Rüst¬ 
zeug* des Laboratoriums und ohne die Anwendung des heiklen ilagen- 
scblauches auskommt. Wer glauben mochte, daß es sich nur um eine 
Kompilation aus größeren Lehrbüchern handelt, wird bei der genauen 
Durchsicht auf das Allerangenehmste enttäuscht sein. Der große Vorzug 
des Leitfadens besteht nicht bloß in seiner exakten, knappen, alles Wich¬ 
tige enthaltenden Darstellung, sondern besonders darin, daß er durchaus 
originell im besten Sinne des Wortes ist und schon aus diesem Grunde 
kann das Buch den praktischen Ärzten, die sich auf dem Gebiete der 
Magen- und Darmkrankheiten orientieren wollen, nicht warm genug 
empfohlen werden. Man sieht jedem Kapitel an. daß es von einem Arzt 
verfaßt ist, der mitten in der Praxis steht, die Bedürfnisse des prak¬ 
tischen Arztes genau kennt und auf der anderen Seite doch den wissen¬ 
schaftlichen Anforderungen der Materie gerecht wird. 

Die eingestreuten Krankengeschichten erhöhen den praktischen Wert 
des Buches. 

Bei der Besprechung der physikalischen Untersuchungen wird die 
große Bedeutung des Habitus enteroptoticus fast zu sehr betont, weil ja 
mit diesem Nachweis eine organische Veränderung nicht ausgeschlossen 
ist und selbst funktionelle Störungen bei solchen Individuen nicht immer 
vom Habitus enteroptoticus herkommen müssen. 

Die Behauptung, daß die Perkussion bei der Untersuchung der Ab* 
dorainalorgane gegen die Palpation fast vollkommen in den Hintergrund 
tritt, kann ich durchaus nicht unterschreiben; besonders bei der Diagnose 
der Darmaffektionen ist die genaue Perkussion von großer Wichtigkeit 
und wird leider viel zu wenig geübt. Für die Bestimmung der unteren 
Magengrenze gibt Cohnheim die Obrastzow’sche Methode an, die 
m. E. doch eine große Fertigkeit voraussetzt und für wenig Geübte etwas 
schwierig sein dürfte. Ich glaube, daß die einfache Perkussion im Stehen 
und Liegen noch wesentlich einfacher ist. 

Die Prüfung der Aragensekretion geschieht nach Cohn heim nur 
mit ßofts-Ewald; ich halte dafür, daß man damit nicht das Optimum 
der Sekretion feststellen kann, weil der Reiz zu gering ist. Sehr richtig 
int es, daß Cohn heim für die Praxis die qualitative Untersuchung auf 
Säure mit Kongopapier für genügend erachtet. 

Die Pepsinbestimmung so ausführlich zu behandeln, wie es Cohn- 
heim tut, ist wohl um deswillen überflüssig, weil eine solche Bestimmung 
für die Praxis kaum ausführbar und tu. E. auch durchaus nicht notwendig 
ist. Bei der Motilitätsprüfung findet sich die Bemerkung, daß durch 
den Nachweis von Speiseresten 7 Stunden nach dem Essen das Vor¬ 
handensein einer Muskelschwäche = Atonia ventriculi gegeben ist. Damit 
wird eine große Verwirrung und Unsicherheit in die Nomenklatur ge¬ 
bracht ; denn unter Atonie verstehen die meisten Autoren nicht motorische 
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Insuffizienz, sondern nur mangelnden Tonus, der aber bezüglich der Peri¬ 
staltik nichts präjudiziert. 

Die große Wichtigkeit der mikroskopischen Untersuchungen des 
Mageninhalts, und zwar besonders des nüchtern genommenen, wird ge¬ 
bührend hervorgehoben. Daß nicht alle Methoden zur Bestimmung der 
Resorption, Sekretion usw. aufgeführt sind, kann nur als praktisch be¬ 
grüßt werden; nur vermisse ich die so sehr einfache und für viele Fälle 
recht zweckmäßige Desmoidprobe. 

Im speziellen Teil werden zuerst die Osophaguskrankheiten behandelt. 
Die Therapie des Carcinoma oesophagi mittels Ausspülens und Einölung 
ist nur zu empfehlen, während die höchst unzweckmäßige Bougierung nur 
verurteilt werden kann. 

Die spindelförmige Erweiterung, welche so häufig mit Magenkrank¬ 
heiten verwechselt wird und der Diagnose oft recht große Schwierigkeit 
bereitet, ist etwas zu kurz gekommen. Die klinischen Vorbemerkungen 
zu den Erkrankungen des Magens enthalten sehr wertvolle Fingerzeige; 
so ist besonders zu begrüßen, daß Verfasser die große Bedeutung der 
Motilitätsstörungen gegenüber denen der anderen Funktionen in das 
richtige Licht setzt, darauf hinweist, daß mangelhafte Saftabsonderung 
viele chronische Darmkrankheiten bedingt und umgekehrt auch viele 
Darmkatarrhe dyspeptische Beschwerden hervorrufen. 

Den fundamentalen Unterschied zwischen Magendrücken und Magen¬ 
schmerzen kann ich leider nicht anerkennen und zwar um deswillen nicht, 
weil die Angaben der meisten Kranken nicht zuverlässig genug sind, 
weil subjektive Beschwerden auch immer subjektiv gefärbt sind und oft 
Magenschmerzen geklagt werden, die sich bei längerer Beobachtung als 
einfacher Druck oder ein anderes unangenehmes Gefühl erweisen. 

Die Behauptung, daß bei der chronischen Gastritis die Motilität 
nicht gestört, d. h. nicht verlangsamt ist, habe ich schon in meinen Vor¬ 
lesungen über Gastritis gebührend behandelt; ich stehe mit vielen Autoren 
auf dem Standpunkt, daß bei der Gastritis eine leichte motorische In- 
sufficienz sogar recht häufig ist. 

Die anbedingte Notwendigkeit, bei chronischen Diarrhöen eine Unter¬ 
suchung des Mageninhalts vorzunehmen, auch dann, wenn gar keine Magen¬ 
beschwerden vorhanden sind, ist nur zu unterstützen, das ist eine eminent 
praktische Forderung, deren Erfüllung allein eine richtige Diagnose und 
rationelle Therapie ermöglicht. Daß bei Ulcus nur Epigastralgien, kein 
Magendruck vorkommt, trifft nach meiner Erfahrung nicht zu; ich habe 
Fälle von Ulcus erlebt, bei denen nie Schmerzen vorhanden waren, sondern 
nur Magendruck und daß es Magengeschwüre gewesen sind, beweist der 
Umstand, daß es zu Perforation gekommen ist. 

Die Schilderung des Ulcus ventriculi läßt die wichtige Tatsache ver¬ 
missen, daß ein nicht kleiner Teil aller Fälle ganz ohne Schmerzen, ganz 
latent verlaufen kann und daß ein großer Unterschied besteht zwischen 
einem einfachen Schleimhautulcus und einem solchen, das alle Wandungen 
durchbohrt und zu Verwachsungen mit den Nachbarorganen geführt hat. 
Das erstere ist heilbar, das letztere oft auch nicht chirurgisch (Ewald). 

Das Auftreten von Recidiven bei ungenügend durchgeführter Nach¬ 
behandlung bedeutet doch nur, daß eben das Ulcus noch nicht geheilt 
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war, wie denn die schlechte Heilungstendenz des Ulcus besser hervor- 
gehoben werden müßte. Die Differentialdiagnose zwischen Erosionen und 
Ulcus ist sehr schön ausgedacht; ich möchte mir aber nicht getrauen 
auf das zeitliche Eintreten der Schmerzen nach dem Essen hin eine be¬ 
stimmte Diagnose zu stellen. Die Diagnose des Carcinoma ventriculi 
kann durch die Untersuchung des nüchtern gewonnenen Mageninhalts 
eine sehr wesentliche Stütze erfahren, eine Tatsache, die nicht genügend 
gewürdigt zu werden scheint. 

Daß sich die Magenspülungen bei Pyloroscarcinom oft sehr segens¬ 
reich erweisen, kann ich aus eigener Erfahrung nur bestätigen. 

Die Begriffsbestimmung der Gastrektasie ist ganz ausgezeichnet. 

Daß alte vernarbte Ulcera von frischem wieder auf brechen, wie 
Cohnheim annimmt und dann durch ihren Reiz zu Spasmen Veran¬ 
lassung geben, möchte ich stark bezweifeln; das alte Ulcus war latent, 
aber nicht geheilt. Ganz richtig und sehr dankenswert hebt Cohn- 
heim hervor, daß bei nervösen Magenaffektionen Magensaftfluß nie vor¬ 
kommt; das kann ich nur unterschreiben und möchte wünschen, daß 
diese Tatsache allmählich Gemeingut aller Arzte würde. Das ewige 
„nervös“ ist ja zu jämmerlich und beweist doch nur, daß man im be¬ 
treffenden Fall nicht weiß, was vorliegt. 

Die Hyperacidität ist keine Krankheit sui generis, sondern das Sym¬ 
ptom verschiedenartiger Krankheiten — dieser Satz kann nicht oft genug 
betont werden; wenn aber Cohnheim meint, daß die funktionelle Hyper- 
chlorhydrie sich von der organischen durch den Mangel an wirklichen 
Schmerzen unterscheidet, so kann ich dem nach meiner Erfahrung leider 
nicht beistimraen; ich habe hochgradige Fälle von Hyperchlorhydrie (mit 
Ulcus, das zur Perforation geführt hat), gesehen ohne alle Schmerzen, 
es bestand nur Magendruck. 

Außerordentlich lehrreich ist das Kapitel der konstitutionellen Magen- 
erkrankungenjauch für den, der bezüglich der Einteilung mit manchem 
nicht ganz einverstanden ist. Wer einen Habitus enteroptoticus aufweist, 
hat eine labile Gesundheit, insbesondere in bezng auf Magen- und Dann¬ 
störungen. Speziell die Therapie der anämisch enteroptotiscben Form 
ist ganz ausgezeichnet bearbeitet.: 

Es würde zu weit führen, wollte ich meinen Standpunkt der ner¬ 
vösen Dyspepsie gegenüber ausführlich behandeln; ich bin durchaus anderer 
Auffassung wie C o h n h e i m und kann den Satz, daß die nervöse Dys¬ 
pepsie immer eine Teilerscheinung einer allgemeinen Nervenerkrankung 
ist, nicht beipflichten; stehe vielmehr auf dem Leube’schen Boden, den 
ich in meinen-Vorlesungen über Darraatonie ausführlichst niedergelegt 
habe. Dagegen gebe ich sehr gerne zu, daß es psychische Dyspepsien 
gibt, wie sie Dreyfuß so ausgezeichnet geschildert hat, möchte aber 
dafür eintreten, diese Art von Dyspepsie auch als psychogene zu be¬ 
zeichnen. Bei der Behandlung der nervösen Dyspepsie sagt Cohnheim: 
man dürfe weniger gebildeten Patienten eine leichte Massage des Epi¬ 
gast riu m machen unter dem Vorgeben, man magnetisiere. Diesen Ans¬ 
spruch halte ich für bedenklich. Abgesehen davon, daß es schwer hält, 
medizinischen Dingen gegenüber die Bildung des einzelnen als Maßstab 
dienen zu lassen, dürfen wir nie und nimmer von einer Einwirkung 
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sprechen, die wir sonst als kurpfuscherisch bekämpfen. Damit will ich 
durchaus nicht den Wert der suggestiven Behandlung bei psychogenen 
Magenstörungen herantersetaen, die ja kaum anders als psychisch behandelt 
werden können. 

Bei der schmerzhaften Magenleere (Qastralgokenose ist wirklich nicht 
schön) wäre auf das Auftreten dieser Erscheinungen bei Helminthen ins¬ 
besondere Tänien hinzuweisen. 

Die besondere Abteilung „Magenkrankheiten im Zusammenhang mit 
den Erkrankungen anderer Organe* ist sehr zweckmäßig; die Dyspepsia 
intestinalis dürfte nur viel ausführlicher behandelt werden, weil sie einen sehr 
häufigen Zustand bildet und einen großen Teil der nervösen Dyspepsien 
in sich schließt, wie Federn uud ich dies nachgewiesen haben. Zu 
den Darrokrankheiten gibt Cohnheim eine sehr wertvolle Einleitung, 
die dem Praktiker sehr instruktive Fingerzeige bietet. 

Ganz ausgezeichnet ist die makroskopische Betrachtung des Stuhles 
beschrieben, die sonst meist ignoriert wird; wie selten hat man Gelegen¬ 
heit, einen normalen Stuhl zu sehen, die alten Arzte waren uns da über! 

Daß man in jedem normalen Stuhl makroskopisch Gemüse- und 
Kartoifelreste findet, möchte ich etwas bezweifeln; m. E. ist ein der¬ 
artiger Befund immer abnorm. 

Die Schilderung des chronischen Darmkatarrhs ist sehr lesenswert. 
Die Enteritis membranacea ist nach Cohnheim keine Myxoneurose, 
sondern ein chronischer oberflächlicher Katarrh, besonders bei Hysterischen, 
und gehört daher zum chronischen Darmkatarrh. 

Unter den funktionellen Darmkrankheiten steht in erster Linie die 
chronische Obstipation, die eine sehr ausführliche Besprechung erfährt 
Die Einteilung nach den Ursachen ist praktisch; bei der 7. Gruppe rein 
nervöse Einflüsse, Hysterie, Tabes, Bleiintoxikation ist der Tabak vergessen, 
der bei der Entstehung der spastischen Obstipation eine ganz hervor¬ 
ragende Rolle spielt. 

Unter den Entwicklungsstadien der chronischen Obstipation führt 
Cohnheim die Enteritis membranacea und die Colitis mucosa auf; 
gegen diese Annahme wird mancher Widerspruch erhoben werden ; man 
muß aber zugeben, daß dadurch eine wesentliche und sehr natürliche 
Vereinfachung erzielt ist. Bei der atonischen Form immer eine schlacken¬ 
reiche Kost zu geben, dürfte nicht angebracht sein, man erlebt zu oft. 
mit rohem Obst z. B. f nur eine Zunahme der Beschwerden, aber keine 
Besserung des Stuhles. Derartige Vorschriften müssen sehr von Fall zu 
Fall entschieden werden und man darf dem Darm nicht mehr zumuten, 
als er leisten kann. 

Bei den Parasiten sind die oft schweren Gastralgien und besonders 
Enteralgien nicht erwähnt, die manchmal das ganze Krankheitsbild be¬ 
herrschen, wie ich dies mehrfach beobachten konnte. 

Die Erkrankungen des Mastdarms bilden den Schluß des Huches. 

Als Anhang folgen noch verschiedene Diätscheniata, dann eine 
sehr gute Skizze der Balneotherapie und schließlich ein klinisches A K( ’ 
der wuchtigsten Verdauungskrankheiten. 

Wenn ich auch in manchen Punkten mit dem Verfasser nicht über¬ 
einstimme und eine größere Anzahl von Aussetzungen gemacht habe, 
Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 9.Y J'til. 
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so 8oll dadurch der Wert des Leitfadens nicht beeinträchtigt werden, 
dem ich ►eine möglichst große Verbreitung wünsche. 

(Dr. Friedrich Craemer, München.) 

8 . 

Die Ideen des Jankau’schen Taschenbuchs für Magen-, 
Darm- und Stoffwechselkrankheiten ist an sich sehr gut; ein 
solches Nachschlagebuch kann für den praktischen Arzt sehr wertvoll 
sein, denn nicht jedem steht eine so ausgiebige Bibliothek zur Ver¬ 
fügung, daß er sich selbst alle die Daten, Tabellen etc. zusammensucben 
könnte. 

Wenn das Taschenbuch aber nicht nur für den 8pezialarzt, sondern 
auch für den praktischen Arzt berechnet ist, so muß es die Bedürfnisse 
der Praxis entsprechend berücksichtigen und muß vor allem so angelegt 
sein, daß man sich sofort zurecht findet. 

Die Einteilung ist nicht genau festgehalten; es sollen 8 Teile sein, 
einer fehlt aber, der siebente. Möglicherweise handelt es sich um einen 
Druckfehler, an denen das Taschenbuch sehr reich ist. Dazu sind es 
oft geradezu sinnstörende, die unter allen Umständen hätten vermieden 
werden müssen (z. B. verdeckter Ulcusrand statt verdickter, zweiseitige 
statt zweizeitige Operation, in einem Rezept Mehl statt Milch und ahn 
liebes). Am Schluß der Untersuchungsmethoden findet sich ein Schema 
der Probediät bei Diabetes mellitus, während die anderen Diätschemata 
im therapeutischen Teil aufgefübrt sind. Für den Praktiker sind die 
Salzanalysen für Leber, Niere und Milz auf p. 37 überflüssig, desgl. die 
Tabelle auf p. 70 Ermittlung des Traubenzuckers aus den gewichts¬ 
analytisch bestimmten Kupfermengen betreffend. 

Die Beschreibung der Alkaptonurie ist auffallend breit gediehen, 
während das Verhalten des Urins bei Magen- und Darmkrankheiten zn 
kurz erledigt ist. Bei den Mageninhaltsuntersuchungen sind 15 Proben 
angegeben, die alle unmöglich durchgeführt werden können; quantitative 
Bestimmung der Milchsäure und der flüchtigen Säuren ist für den prak¬ 
tischen Arzt nicht ausführbar und auch absolut unnötig, der qualitative 
Nachweis ist durchaus ausreichend. 

Die Oppler-Boas Fadenbakterien sind nicht erwähnt, auch über 
das Vorkommen von Amöben und Infusorien im Mageninhalt ist nichts 
zu finden. 

Die Klistiere und Irrigationen werden an 3 verschiedenen Stellen 
behandelt (bei den Untersuchungsmethoden p. 78, dann die Nährklistiere 
p. 130, dann nochmals bei der Therapie p. 207) — wer soll das finden?-, 
dann, und das ist ein Hauptfehler für ein Taschenbach, das wie eine 
Art Lexikon sein soll, es fehlt ein Sachregister. Da nun noch ein An 
hang nachträglich angefügt ist, in dem manche wichtige Tabelle an* 
Schemata abgedruckt sind, so ist. es ganz unmöglich sich leicht zurecht 
zufinden. 

Man sieht aus der ganzen Art der Zusammenstellung, daß der Ver j 
fasser nicht in der Praxis steht und deswegen auch kaum richtig he- ■ 
urteilen kann, was die praktische Tätigkeit des Arztes täglich erfordert. 
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Der klinische Teil enthält eine Masse sehr wissenswerter Daten, aber 
alle ohne inneren Zusammenhang. Eigentümlich u4hß es anmuten, daß 
auch Bircher-Benne r mit seinen Akkumulatoren vertreten ist. Es 
wäre unbedingt notwendig, wenn derartige, etwas seltsame Auffassungen 
angeführt werden, durch einleitende Bemerkungen zu 1 sagen, was das zu 
bedeuten hat. Bircher-Benner steht so absolut allein, mit seinen 
Sonnenenergien, die durch nichts bewiesen sind, daß es besonders für 
den Studierenden, der das Taschenbuch als Repetitorium benutzen soll, 
nur verwirrend wirken kann. 

Ich bin durchaus nicht der Meinung, daß solche eigenartige An¬ 
schauungen nicht in das Buch gehören, es ist ganz gut, wenn man Oe- 
legenheit hat, sie kennen zu lernen, aber es muß verständlich gemacht 
sein. So habe ich es begrüßt, daß die Kräuterkuren ausführlich be¬ 
handelt wurden. Der praktische Arzt kommt zu häufig in die Lage, 
darüber gefragt zu werden; er muß sich also auch über diese Kuren, 
gerade weil sie so viel von Kurpfuschern ausgeführt werden, orientieren 
können. 

Der therapeutische Teil nimmt einen sehr breiten Baum ein, ent¬ 
hält alle bekannten Diätschemata; die L enhartz’sche kommt erst im 
Nachtrag, wo sie niemand sucht; die Senator’sche Modifikation fehlt. 


Ich könnte noch eine große Reihe von Ausstellungen machen, möchte 
es aber damit genug sein lassen. Wie gesagt, die Idee des Taschen¬ 
buches ist eine sehr gute; würde sich der Verfasser mit einem Praktiker 
verbinden, der die Bedürfnisse des praktischen Arztes genau kennt, so 
ließe sich aus dem Taschenbuch gewiß ein sehr praktisches Nachschlage- 
buch machen, das geeignet wäre, eine Lücke in der Bibliothek aus- 
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